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ROZDZIAŁ 1. WPROWADZENIE
Urbanizacja, wydłużenie życia i określony jego styl (obyczaje i nałogi) powodują 
ciągły wzrost liczby pacjentów ze schorzeniami onkologicznymi. Co roku na całym 
świecie nowotwory złośliwe rozpoznaje się u 11 mln osób, a  prawie 7 mln z tego po-
wodu umiera (dane epidemiologiczne wg WHO, UE, NCI z 2005 roku). W Polsce nowe 
zachorowania oceniane są na około 120 000 rocznie, a zgony na około 85 000 rocznie. 
Codziennie o chorobie nowotworowej dowiaduje się 300 Polaków, codziennie – 220 pa-
cjentów umiera. Obie te liczby nieustannie rosną. Od wielu lat nowotwory złośliwe 
stanowią w naszym kraju drugą przyczynę zgonów, po zgonach spowodowanych cho-
robami układu krążenia. Według European Society for Medical Oncology nowotwory 
złośliwe jamy ustnej i gardła są w krajach rozwiniętych na ósmym miejscu w kolejności 
najczęściej występujących nowotworów (wg liczby zachorowań), w krajach rozwijają-
cych się – na miejscu trzecim. To samo źródło podaje dane dla Polski, które mówią, iż 
na ten rodzaj nowotworów zapada co roku 6% chorych onkologicznych, a 5 lat przeży-
wa 23,3% mężczyzn i około 40% kobiet [4].
23 września 2008 roku Światowa Federacja Dentystyczna (FDI) wydała oświad-
czenie, w którym problem oral cancer uważany jest za główny globalny cel zdrowotny 
[48]. Pod pojęciem oral cancer sprecyzowano nowotwory warg, jamy ustnej, nosowej 
i ustnej części gardła i krtani, podając, iż stanowią one 2–3% zachorowań na nowotwory 
złośliwe na świecie. W 2002 roku z tego powodu zmarło 318 000 chorych. Oświadcze-
nie to podaje również główne czynniki ryzyka, do których zalicza się palenie tytoniu, 
spożywanie alkoholu, dietę ubogą w warzywa i owoce, infekcje spowodowane wirusem 
HPV oraz uszkodzenia błony śluzowej określone jako stadium przednowotworowe. FDI 
wytyczyła cele, które mają podnieść świadomość pacjentów, zachęcić do zminimalizo-
wania narażenia na czynniki karcinogenne oraz wspomóc ich poprzez programy psy-
chosocjalne. W świetle tych postanowień pacjent onkologiczny powinien być pacjentem 
wymagającym szczególnej troski i uwagi.
 Radioterapia, obok leczenia chirurgicznego, należy do klasycznych metod terapii 
nowotworów złośliwych głowy i szyi, a według szacunkowych danych stosowana jest 
w różnej formie u około 50% chorych. Najczęściej znajduje zastosowanie w skojarzeniu 
z leczeniem operacyjnym, także jako metoda leczenia samodzielnego, a obecnie coraz 
częściej łączona jest z chemioterapią (zwłaszcza u chorych na zaawansowanego raka). 
Radioterapia odgrywa istotną rolę w kompleksowym leczeniu chorych na nowotwory 
tego regionu, ponieważ jej skuteczność jest porównywalna z leczeniem operacyjnym, 
a ponadto metoda ta pozwala na zachowanie narządu dotkniętego procesem nowotwo-
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rowym, zapobiegając trwałemu okaleczeniu pacjenta. Podstawowe znaczenie w radio-
terapii ma letalne działanie promieniowania jonizującego. Promieniowanie uszkadza 
DNA, co powoduje, że komórki giną po próbie reprodukcji przy pierwszym lub następ-
nym ich podziale [66, 70, 169]. Działanie promieniowania nie ogranicza się jednak tylko 
do samego guza nowotworowego, ale obejmuje też otaczające go tkanki zdrowe, wywo-
łując różne reakcje i objawy kliniczne, będące przejawem odczynów popromiennych. 
Podczas radioterapii nowotworów regionu głowy i szyi na pierwszy plan wysuwają się 
przede wszystkim zmiany związane z ostrym uszkodzeniem popromiennym (zapale-
niem) błony śluzowej (oral mucositis) [25, 112, 144]. Ostre popromienne zapalenie bło-
ny śluzowej jamy ustnej opisywane jest jako ciąg histopatologicznych reakcji związa-
nych z czasem trwania napromieniowania i dawką otrzymywaną przez pacjenta [8, 66, 
111, 149]. Czynnikami mającymi wpływ na rozwój i nasilenie oral mucositis jest rodzaj 
zastosowanego promieniowania, sposób frakcjonowania dawki oraz dawka kumula-
cyjna. Ostre popromienne zapalenie błony śluzowej występuje u wszystkich chorych 
na nowotwory tej lokalizacji, napromienianych w sposób konwencjonalny, tj. dawką 
60–70 Gy podaną w 30–35 frakcjach w czasie 6–7 tygodni. Kliniczne objawy zapale-
nia błony śluzowej – zmiana zabarwienia, obrzęk, rumień, powstanie błon rzekomych 
i owrzodzeń – są wynikiem uszkodzenia tkanek, związanego z uwolnieniem wolnych 
rodników i toksycznych enzymów wewnątrz- i zewnątrzkomórkowych oraz zmianą 
przepuszczalności błon komórkowych [72, 155, 170]. Dochodzi do rozwoju wtórnych 
infekcji (głównie grzybiczych), czemu często towarzyszy ból, który może uniemożliwić 
przyjmowanie pokarmów i płynów. Niektórzy chorzy wymagają wówczas podawania 
nawet narkotycznych leków przeciwbólowych. Najbardziej nasilone zmiany występują 
w obszarach błony śluzowej ruchomej, nierogowaciejącej – na policzkach, podniebie-
niu miękkim, w części śluzowej warg oraz w dnie jamy ustnej [31, 47, 127, 128, 145, 
151–154].
Jama ustna będąca początkowym odcinkiem przewodu pokarmowego jest specy-
fi cznym, dynamicznym ekosystemem [1, 101, 103, 140]. Ontocenoza w tym środowi-
sku jest utrzymywana w równowadze przez wzajemne oddziaływanie między ustrojem 
a zasiedlającymi stale jamę ustną mikroorganizmami. Homeostaza ta przyczynia się 
do utrzymania pełnego zdrowia i przeciwdziała rozwojowi gatunków zewnątrzpochod-
nych. Można tu wyróżnić mikrofl orę stałą i przejściową, a ich skład zależny jest od 
licznych czynników pochodzenia endo- i egzogennego [124, 159]. Uważa się, że sta-
ła mikrofl ora jest cechą indywidualną i zależy od wrodzonych i nabytych czynników 
kontrolujących środowisko jamy ustnej. Na stan mikrofl ory przejściowej mają wpływ 
między innymi wiek i topografi a jamy ustnej, w tym stan uzębienia – określane jako 
czynniki obiektywne, oraz sposób odżywiania, oddychania, palenie tytoniu, zażywa-
ne leki, sprawność układu immunologicznego i stan higieny jamy ustnej – określane 
jako czynniki subiektywne [80, 101, 141]. W skład stałej mikrofl ory jamy ustnej mogą 
wchodzić różne drobnoustroje – bakterie, wirusy, grzyby, pierwotniaki. Najistotniejszą 
rolę w fi zjologii lub patologii jamy ustnej odgrywają głównie bakterie rodzaju Strepto-
coccus (S. mutans, S. mitis, S. sanguis, S. salivarius). Inne – to pałeczki Gram (+) (Acti-
nomyces, Eubacterium, Lactobacillus, Propionibacterium spp.), krętki (Treponema), 
ziarniaki Gram (–) (Neisseria, Veilonella), pałeczki Gram (–) (Haemophilus, Eikenella, 
Actinobacillus, Prevotella oraz Mycoplasma) [7, 9, 16, 38, 59, 63, 76, 78, 110, 123, 137, 
174]. W ostatnich latach zwraca się również uwagę na mikroaerofi lną spiralną bakterię 
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Gram (–) – Helicobacter pylori, która w jamie ustnej może kolonizować kieszenie dzią-
słowe [100, 133], a jej obecność w żołądku doprowadza do zapalenia błony śluzowej, 
w konsekwencji do powstania wrzodu trawiennego, szczególnie dwunastnicy. Utrwa-
lona przez lata infekcja może spowodować zanik błony śluzowej, co stanowi poważne 
ryzyko rozwoju raka żołądka [61, 81, 82, 109]. Istotne znaczenie w patologii jamy ustnej 
mogą mieć również odkryte w sierpniu 2008 roku trzy niezidentyfi kowane warianty 
bakterii Prevotella, które nazwano Prevotella histicola. Bakterie te zostały wyizolo-
wane ze zdrowych, ale również ze zmienionych nowotworowo tkanek jamy ustnej [40]. 
Grzyby, które najczęściej bytują w jamie ustnej, należą do rodzaju Candida. W zdecy-
dowanej większości jest to Candida albicans, a następnie C. glabrata i C. tropicalis. Po-
zostałe gatunki występują rzadziej, należą do nich: C. krusei, C. parapsilosis, C. kefyr 
[154, 174]. Liczba drobnoustrojów zmienia się w różnych stanach fi zjologicznych orga-
nizmu oraz podczas procesów patologicznych toczących się w obrębie jamy ustnej [78]. 
Ta różnorodność ontocenozy spowodowana jest tym, że jama ustna nie jest jednorod-
nym środowiskiem, lecz składa się z wielu obszarów o specyfi cznych właściwościach 
morfologicznych, fi zycznych i biologicznych, jak wargi, policzki, podniebienie, język, 
dziąsła, szczeliny i kieszenie dziąsłowe oraz zęby. Występują więc tu różne warunki do 
zasiedlania i rozwoju drobnoustrojów [30, 37, 51, 58, 107, 108, 124, 160, 165].
Naruszenie harmonijnego współdziałania mikrofl ory jamy ustnej z organizmem 
powoduje powstanie stanu chorobowego, którego najczęstszym wyrazem jest proces 
próchnicowy zębów z jego powikłaniami oraz choroby przyzębia i błony śluzowej jamy 
ustnej.
W trakcie radioterapii uszkodzenia błony śluzowej jamy ustnej mogą być powodo-
wane przez wzrost grzybów, najczęściej z rodzaju Candida [22, 33, 49, 129, 130, 135, 
138, 139]. Czynnikami miejscowymi predysponującymi do wystąpienia grzybicy są 
przede wszystkim: zła higiena jamy ustnej, zmniejszone wydzielanie śliny, użytkowa-
nie rozległych protez zębowych oraz długotrwałe stany zapalne błony śluzowej. Kandy-
doza jamy ustnej występująca w przebiegu radioterapii ma najczęściej charakter ostry. 
Grzyby mogą kolonizować również inne odcinki przewodu pokarmowego, powodując 
zapalenie przełyku i jelit, a także prowadzić do uogólnionej infekcji [60, 117]. Zakaże-
nie grzybicze może również dołączać się do zakażenia gronkowcowo-paciorkowcowe-
go, umiejscawiającego się w kątach ust, czego wynikiem jest zapalenie kątowe warg 
(cheilitis angularis) [10, 44, 77, 164, 172].
Jednym z najpoważniejszych skutków ubocznych radioterapii jest kserostomia, któ-
ra może trwać nawet wiele lat [2, 6, 26, 28, 50, 54, 62, 66, 75, 97, 105, 112, 113, 119, 147, 
148, 156]. Dochodzi do niej w wyniku działania promieniowania jonizującego (dawka 
promieniowania przekracza często 60 Gy) na ślinianki, które ulegają nieodwracalnym 
zmianom. Z biegiem czasu następuje ich zwłóknienie i zanik. Pacjenci z kserostomią 
produkują mało śliny lub nie wytwarzają jej wcale. W jamie ustnej pojawia się ból, 
wzrasta podatność na próchnicę, występują trudności w mowie, żuciu i połykaniu, 
a także trudności w użytkowaniu ruchomych uzupełnień protetycznych [143]. Prowa-
dzi to do zaburzeń odżywiania i znacznego pogorszenia jakości życia pacjentów [98, 
106]. Próchnica popromienna ma zazwyczaj ostry przebieg. Związana jest głównie ze 
zmniejszeniem wydzielania śliny, a także z działaniem promieniowania jonizującego 
na tkanki zęba. W opublikowanym w 2003 roku doniesieniu Tong i współpracownicy 
podają [161], iż u pacjentów z nowotworami w obrębie głowy i szyi po zakończeniu 
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radioterapii znacznie wzrasta ilość pałeczek Gram (+) (Lactobacillus), a także Strep-
tococcus mitis, spada zaś poziom Streptococcus sanguis. Przed rozpoczęciem napro-
mieniania bytujące w jamie ustnej szczepy Streptococcus i Lactobacillus występują 
na podobnym poziomie jak u ludzi zdrowych [161]. Lacatusu i współpracownicy [96] 
stwierdzili, iż u 89% chorych napromieniowanych występuje wzmożona skłonność do 
próchnicy, pod postacią tzw. próchnicy radiacyjnej [69, 74]. Demineralizacja rozpoczy-
na się w okolicy szyjki zęba, drąży w głąb, często doprowadzając do odłamania korony 
klinicznej zęba [96, 143].
Niektórzy autorzy podają, że w 4–13% przypadków u chorych po radioterapii 
w kościach szczęki i żuchwy może wystąpić osteoradionekroza. Głównymi czynnika-
mi ryzyka wystąpienia martwicy popromiennej kości jest miejsce lokalizacji procesu 
nowotworowego, dawka promieniowania, a także stan zdrowia jamy ustnej [170, 173]. 
Zaobserwowano, że osteoradionekroza występuje częściej u pacjentów uzębionych, ze 
złym stanem higieny jamy ustnej i występującymi schorzeniami tkanek zębów, aniżeli 
u osób bezzębnych. Czynnikiem ryzyka wystąpienia martwicy kości w związku z ra-
dioterapią mogą być również źle zaplanowane, nieprawidłowo wykonane i działające 
drażniąco uzupełnienia protetyczne [116, 143, 167].
Radioterapia nie pozostaje również bez wpływu na zmiany w przyzębiu, które obja-
wiają się przechodzeniem fi zjologicznych szczelin w patologiczne kieszenie dziąsłowe, 
recesją dziąsła, a także stanem zapalnym z towarzyszącym krwawieniem z brodawek 
przyzębnych [157].
Pomimo znacznego postępu, jaki dokonał się w radioterapii w ostatnich latach, ob-
jawy uboczne związane z tym leczeniem nadal stanowią istotny problem terapeutyczny 
z uwagi na wielokierunkowość powikłań. Badania w tym zakresie prowadzone są nie 
tylko przez lekarzy onkologów, specjalistów radioterapii onkologicznej, ale również ge-
netyków, mikrobiologów, a w ostatnim czasie także lekarzy stomatologów. Dotychczas 
jednak nie został ustalony schemat profi laktyki i algorytm postępowania stomatologicz-
nego u pacjentów onkologicznych w trakcie trwania i po zastosowaniu radioterapii.
ROZDZIAŁ 2. CEL PRACY
Celem badań, realizowanych w ramach tej pracy, było uzyskanie udokumentowanej 
wiedzy dotyczącej stanu klinicznego i zmian mikrofl ory jamy ustnej pod wpływem 
radioterapii, stosowanej u chorych na raka narządów głowy i szyi, i na tej podstawie 
opracowanie wytycznych dla zastosowania miejscowego leczenia stomatologicznego 
– jako zalecanej procedury wspomagającej w postępowaniu onkologicznym.
Przyjęto założenie, że tak sformułowany cel ogólny pracy wymaga zrealizowania 
badań klinicznych i laboratoryjnych w zakresie umożliwiającym odpowiedź na nastę-
pujące pytania szczegółowe:
1. Jak pod wpływem radioterapii zmienia się stan kliniczny jamy ustnej chorych 
w stosunku do stanu wyjściowego, tzn. jakie są skutki uboczne napromieniowa-
nia nowotworu w odniesieniu do tkanek i okolicznych narządów jamy ustnej?
2. Czy i w jakim zakresie objawom klinicznym towarzyszą zmiany ilościowe i ja-
kościowe mikrofl ory jamy ustnej oraz jaka jest wrażliwość szczepów patogen-
nych na antybiotyki i chemioterapeutyki?
3. Czy uzyskane wyniki postępowania stomatologicznego upoważniają do przyjęcia 
zaproponowanego algorytmu w kompleksowym leczeniu tej grupy pacjentów?

ROZDZIAŁ 3. MATERIAŁ I METODY BADAŃ
W metodyce badawczej uwzględniono część kliniczną oraz część laboratoryjną, 
w tym badania mikrobiologiczne (bakteriologiczne i mikologiczne) oraz badanie gene-
tyczne przy użyciu techniki PCR-fi ngerprinting. Cykl tych badań obejmował:
1. Ocenę kliniczną stanu przyzębia i błony śluzowej jamy ustnej u pacjentów cho-
rych na raka narządów głowy i szyi (przed napromieniowaniem, w trakcie ra-
dioterapii – w 2. i w 4. tygodniu leczenia, a także 4–6 tygodni po zakończeniu 
leczenia);
2. Szczegółową charakterystykę drobnoustrojów wyizolowanych z ekosystemu 
jamy ustnej (badania jakościowe), określenie właściwości enzymatycznych oraz 
genotypu wybranych szczepów i stwierdzenie ich roli w patogenności;
3. Określenie częstości występowania infekcji grzybiczej, identyfi kację izolowa-
nych grzybów oraz ocenę ilościową obfi tości ich wzrostu (badania ilościowe);
4. Określenie wrażliwości patogennych szczepów na chemioterapeutyki i antybio-
tyki;
5. Ustalenie schematu leczenia miejscowego (w zależności od stanu klinicznego 
i stanu mikrofl ory jamy ustnej) i wdrożenie tego leczenia u pacjentów, zarówno 
w trakcie, jak i po zakończeniu radioterapii.
Badania kliniczne przeprowadzono w Instytucie Onkologii im. M. Skłodowskiej-
- Curie w Krakowie. Badania mikologiczne wykonano w Zakładzie Mykologii Katedry 
Mikrobiologii UJ CM. Badania bakteriologiczne wykonano w Pracowni Bakteriologii 
Zakładu Diagnostyki Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie, a badania genetyczne 
– w Pracowni Biologii Molekularnej Zakładu Fizjologii Klinicznej UJ CM.
3.1. Materiał i metody badań klinicznych
Do badań klinicznych, realizowanych w ramach projektu badawczego, włączo-
no 82 pacjentów w wieku od 27 do 81 lat (średnia wieku 58,6 ± 10,7) (ryc. 1), w tym 
63 mężczyzn (76,8%) w wieku 27–81 lat i 19 kobiet (23,2%) w wieku 35–76 lat (ryc. 2), 
leczonych z powodu raka narządów głowy i szyi, zakwalifi kowanych do napromienio-
wania pierwotnego lub pooperacyjnego w Instytucie Onkologii im. M. Skłodowskiej-
- Curie w Krakowie w latach 2005–2007. Najczęściej występującym nowotworem był 
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rak krtani (ca laryngis), który rozpoznano u 43,9% chorych (36 pacjentów), rak migdał-
ka (ca tonsillae) – u 15,85% (13 pacjentów) i rak nosowej części gardła (ca nasopharyn-
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Ryc. 3. Rodzaje i częstość występowania nowotworów wśród badanych pacjentów
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Z ogólnej grupy 82 badanych, poddanych radioterapii, 31 pacjentów (37,8%) po-
chodziło ze wsi, 35 (42,7%) – to w większości mieszkańcy małych miasteczek, których 
liczba obywateli nie przekracza 30 tys., 7,3% chorych (6 osób) mieszka w dużym mie-
ście (tabela I i ryc. 4).
Tabela I
Struktura pacjentów według miejsca zamieszkania
Miejsce zamieszkania Liczba pacjentów Procent
Wieś 31 37,8
Miasto do 30 tys. 35 42,7
Miasto 31–100 tys. 10 12,2




  miasto do 30 tys.
  miasto do 100 tys.
  miasto do 1 mln
  wieś
Ryc. 4. Podział pacjentów ze względu na pochodzenie n = 82
 Wśród 82 przebadanych osób 90,2% (74 chorych) – to nałogowi palacze tytoniu 
(z czego 23 osoby palący ponad 20 papierosów dziennie przez okres ponad 30–40 lat), 
9,8% to osoby niepalące (8 chorych) (tabela II i ryc. 5). 
 27 osób nadużywało alkoholu (32,9% badanych). Kontakt z substancjami szkodli-
wymi w miejscu pracy (farby, kleje, lakiery itp.) miało 31 pacjentów (37,8%) (tabela III), 
duże i średnie narażenie na stres podało 50 osób (61% badanych) (ryc. 6).
Tabela II
Struktura pacjentów a nałóg palenia tytoniu
Czy pali? Liczba pacjentów Procent
Tak 64 78,05
Nie  8  9,76






Ryc. 5. Podział pacjentów na osoby palące i niepalące n = 82
Tabela III
Narażenie na czynniki szkodliwe
Czynnik szkodliwy Liczba pacjentów Procent
Brak narażenia 51 62,20
Farby 10 12,20
Paliwa  3  3,64
Lakiery  6  7,32
Chlor  1  1,22
Nawozy  1  1,22
Substancje chemiczne  1  1,22
Rtęć  1  1,22
Kleje  6  7,32







Ryc. 6. Podział pacjentów ze względu na narażenie na stres n = 82
U 47 chorych (57,31%) objętych badaniem przeprowadzono wcześniej leczenie chi-
rurgiczne, 17 pacjentów (20,73%) zakwalifi kowano do chemioradioterapii, u 18 osób 




Rodzaj terapii prowadzonej u badanych pacjentów
Rodzaj terapii Liczba pacjentów Procent
Operacja + radioterapia 37 45,12
Chemioradioterapia 17 20,73
Operacja + chemioradioterapia 10 12,19
Radioterapia 18 21,96
U pacjentów tych przeprowadzano stomatologiczne badanie podmiotowe i przed-
miotowe, na podstawie specjalnie opracowanej na potrzeby tej pracy karty dokumen-
tacyjnej, w której uwzględniono dane z wywiadu ogólnego z podaniem rozpoznania 
onkologicznego, dane z wywiadu stomatologicznego, kliniczną ocenę stanu jamy ust-
nej, stosowane leczenie onkologiczne, wyniki badań laboratoryjnych oraz zastosowane 
leczenie stomatologiczne. Karta badania zawierała również informację na temat prze-
prowadzanych badań wraz ze zgodą pacjenta na stosowane leczenie.
Badanie kliniczne realizowano według następującego cyklu:
– przed radioterapią (ocena stanu wyjściowego);
– w drugim tygodniu radioterapii (ocena skutków radioterapii w odniesieniu do sta-
nu jamy ustnej);
– wdrożenie procedury leczenia stomatologicznego;
– w czwartym tygodniu trwania radioterapii i drugim leczenia stomatologicznego 
(ocena efektów wspomagającego leczenia stomatologicznego);
– kontynuacja leczenia stomatologicznego;
– badanie końcowe, tj. po ukończeniu leczenia napromieniowaniem i zakończeniu 
wspomagającego leczenia stomatologicznego.
Wywiad ogólny obejmował zebranie danych osobowych chorego (wiek, rodzaj wy-
konywanej pracy, miejsce zamieszkania) oraz danych dotyczących czynników ryzy-
ka, takich jak używki (palenie papierosów, picie alkoholu, kawy) i narażenie na stres, 
a także dłuższy kontakt z substancjami szkodliwymi (opary benzyny, farb i lakierów). 
Badanie podmiotowe obejmowało również współistniejące schorzenia ogólne i przyj-
mowane leki.
W części onkologicznej karty odnotowano rozpoznanie kliniczne i histopatologicz-
ne nowotworu wraz ze stopniem jego zaawansowania (wg Klasyfi kacji TNM przyjętej 
przez Międzynarodową Unię do Walki z Rakiem) oraz stosowane leczenie radiologicz-
ne z uwzględnieniem wysokości dawki całkowitej promieniowania (w grejach [Gy]) 
i liczby frakcji.
Wywiad stomatologiczny obejmował ocenę dolegliwości ze strony błony śluzowej 
jamy ustnej, uwzględniając występowanie bólu samoistnego, wzmożonej wrażliwości 
na spożywane pokarmy, uczucia napięcia, pieczenia, mrowienia, zaburzenia czucia 
i smaku, istniejącego ślinotoku bądź suchości jamy ustnej. W wywiadzie uwzględniono 
również pytania dotyczące przyzębia – występowania samoistnego lub bodźcowego 
krwawienia, wysięku ropnego z kieszeni dziąsłowych, lokalizacji ropni przyzębnych 
i stopnia ruchomości zębów.
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Badanie kliniczne zewnątrz- i wewnątrzustne przeprowadzano (ryc. 7) według 
ogólnie przyjętych kryteriów oceny [77]. W badaniu zewnątrzustnym oceniano syme-
trię twarzy, występowanie obrzęków, nieprawidłowe uwypuklenia tkanek, stany pora-
żenne, zaburzenia w stawie skroniowo-żuchwowym i szczękościsk. Badano wielkość 
i spoistość ślinianek oraz stan węzłów chłonnych. Badanie wewnątrzustne przeprowa-
dzono zgodnie z następującą (zalecaną) kolejnością – wargi, policzki, dno jamy ustnej 
i okolica podjęzykowa, powierzchnia grzbietowa i dolna języka, boki języka, twarde 
i miękkie podniebienie, przestrzeń migdałkowa, tylna ściana gardła, przestrzeń poza-
trzonowcowa, dziąsła, zęby. Stan błony śluzowej jamy ustnej oceniano na podstawie 
badania przedmiotowego (badanie wzrokiem i palpacyjne) [57, 77], z uwzględnieniem 
występowania zmian rumieniowych, nadżerek, owrzodzeń, obrzęku błony śluzowej, 
bladości błony śluzowej, wybroczyn, zmian rozrostowych, zanikowych oraz zmian ma-
jących cechy grzybiczego zapalenia jamy ustnej. Zaznaczano ich lokalizację, kształt 
wykwitu, wielkość i zasięg oraz rodzaj brzegów i dna, a także zabarwienia lub ewen-
tualnie występującego nalotu. Nasilenie zmian oceniano, posiłkując się 5-stopniową 
skalą WHO [142]:
  0  – stan błony śluzowej jamy ustnej bez objawów chorobowych;
   I   – zaczerwienienie błony śluzowej, obrzęk, ból w jamie ustnej; 
 II –  zaczerwienienie błony śluzowej, obrzęk, powierzchowne nadżerki, pacjent 
może spożywać stałe pokarmy;
III –  zaczerwienienie błony śluzowej, obrzęk, obecność owrzodzeń, pacjent może 
przyjmować tylko pokarmy płynne;
IV –  zaczerwienienie błony śluzowej, obrzęk, owrzodzenia, pacjent jest odżywiany 
pozajelitowo.
Badaniem palpacyjnym oceniano ciepłotę tkanek, cechy podłoża, grubość, spoistość 
i napięcie tkanki, wilgotność lub nadmierną suchość, a także bolesność. 
















i utrata przyczepu 
nabłonkowego
Ryc. 7. Schemat stomatologicznej procedury diagnostycznej badanych pacjentów
Stan przyzębia oceniano wg nastepujących wskaźników klinicznych: wskaźnika 
krwawienia z kieszeni dziąsłowej (SBI), umożliwiającego ocenę kliniczną stanu przy-
zębia (podaną w procentach); aproksymalnego wskaźnika płytki (API) wg Langego 
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i współpracowników, umożliwiającego uproszczoną ocenę kliniczną stopnia higieny 
jamy ustnej (podaną w procentach) oraz pomiaru głębokości kieszeni przyzębnych.
SBI [17] oceniano wg podanych poniżej zakresów wartości wskaźnika:
– SBI 100–50% – ciężkie i uogólnione zapalenie przyzębia;
– SBI 50–20% –  umiarkowane zapalenie dziąseł wymagające intensywnego le-
czenia;
– SBI 20–10% – łagodne zapalenie dziąseł, stan wymagający poprawy;
– SBI < 10% – przyzębie klinicznie zdrowe.
API [17] interpretowano w następujący sposób:
– API 100–70% – niedostateczna higiena jamy ustnej;
– API 70–40% – higiena dostateczna, ale wskazana poprawa;
– API 39–25% – higiena jamy ustnej dość dobra;
– API < 25% – optymalna higiena jamy ustnej.
Głębokość kieszeni dziąsłowych (mierzonych periodontometrem) określano wg 
II parametru wskaźnika przyzębia Kőtschkego [79] wg schematu:
– 2 – głębokość 1–2 mm;
– 4 – głębokość 2–3 mm;
– 6 – głębokość ponad 3 mm.
Oceniano również stan uzębienia, tj. liczbę brakujących zębów i liczbę zębów 
z czynną próchnicą.
W badaniu przedmiotowym u 26 osób stwierdzono bezzębie, brak zębów w szczęce 
rozpoznano u 17 osób, a u 2 chorych stwierdzono bezzębie w zakresie łuku dolnego. 
Żaden z pacjentów nie posiadał pełnego uzębienia. W większości przypadków chorzy 






















  całkowite bezzębie
  bezzębie żuchwy
  bezzębie szczęki
  zęby w  żuchwie i szczęce
 Ryc. 8. Stan uzębienia w badanej grupie pacjentów
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3.2. Materiał i metody badań laboratoryjnych
Materiał do badań laboratoryjnych pobierano wg cyklu badań klinicznych, tj. przed 
zastosowaniem radioterapii, w 2. i w 4. tygodniu jej trwania oraz 4–6 tygodni po ukoń-
czeniu leczenia napromieniowaniem.
Od wszystkich badanych pobierano materiał biologiczny w postaci wymazów z bło-
ny śluzowej oraz popłuczyn jamy ustnej (ryc. 9). Wymaz z błony śluzowej jamy ustnej 
pobierano, używając sterylnej pałeczki plastikowej z wacikiem wiskozowym, którą 
przykładano do błony śluzowej w ustalonym miejscu i obracano o 360°. Popłuczyny 
z jamy ustnej uzyskiwano, polecając pacjentowi płukanie jamy ustnej 5 ml soli fi zjo-
logicznej przez 30 sekund. Materiał zbierano do plastikowego sterylnego pojemnika. 
Podczas pobierania materiału stosowano zasady ogólnie przyjęte w badaniach mikro-
biologicznych dotyczące: czasu i sposobu pobierania materiału biologicznego, objętości 
i liczby próbek, transportu do pracowni mikrobiologicznej oraz zachowania środków 
ostrożności w pracy z materiałem potencjalnie zakaźnym [84–89]. 
Pobrany materiał biologiczny służył do przeprowadzenia badań mikrobiologicznych, 
które obejmowały: hodowlę, izolację i identyfi kację poszczególnych szczepów bakte-
ryjnych i grzybiczych według ogólnie przyjętych zasad w bakteriologii i mikologii. Do-
konana została ocena ilościowa wzrostu szczepów mikroorganizmów wyizolowanych 
z materiału klinicznego. Szczegółową charakterystykę poszczególnych drobnoustrojów 
określano na podstawie oceny wrażliwości na leki oraz właściwości enzymatycznych.
Pacjent





–  identyfi kacja szczepów 
bakteryjnych
–  ocena ilościowa wzrostu 
szczepów bakteryjnych








–  identyfi kacja szczepów 
grzybiczych
–  ocena ilościowa wzrostu 
szczepów grzybiczych
–  wrażliwość na leki
– biotypowanie
Ryc. 9. Schemat pobierania materiału do badań laboratoryjnych
 Do transportu pobranego materiału biologicznego posłużyło podłoże Stuart (fi rmy 
LabService, Włochy). Założono hodowlę drobnoustrojów tlenowych i beztlenowych. 
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Po izolacji materiału i identyfi kacji poszczególnych drobnoustrojów zastosowano testy 
oporności (fi rmy bioMerieux) w celu badania wrażliwości na antybiotyki w zależności 
od wyizolowanego gatunku i leki przeciwgrzybicze w zależności od wyizolowanego 
szczepu grzybów.
3.2.1. Badania bakteriologiczne
Z pobranego materiału biologicznego wykonano preparaty bezpośrednie barwio-
ne metodą Grama oraz przeprowadzono badanie mikroskopowe w celu oceny szczepu 
bakteryjnego [140].
W celu identyfi kacji bakterii materiał z jamy ustnej wysiewano bezpośrednio na sta-
łe podłoża agarowe (fi rma bioMerieux): Columbia agar z 5% krwią baranią, agar czeko-
ladowy, podłoże McConkey’a. Podłoża inkubowano w temperaturze 35°C z zachowa-
niem odpowiednich warunków – tlenowych oraz 5% CO2. Identyfi kację wyhodowanych 
szczepów bakterii oparto na określeniu ich właściwości biochemicznych na podstawie 
wyników testów komercyjnych ID 32E i ID 32GN (fi rmy bioMerieux) – odpowiednio 
dla pałeczek Enterobacteriacae i pałeczek niefermentujących glukozy oraz testów API 
20Strept (fi rmy bioMerieux), które stosowano do identyfi kacji ziaren kowców [121]. 
Lekowrażliwość szczepów bakteryjnych oznaczano metodą dyfuzyjno-krążkową. 
Kategorię interpretacji określano zgodnie z zaleceniami CLSI (Clinical and Laborato-
ry Standards Institute). Zdolność do produkcji β-laktamaz o rozszerzonym spektrum 
substratowym (extended-spectrum β-lactamases, ESBL) oznaczano metodą dwóch 
krążków (double disc test, DDT). Stosowano rutynowo krążki z następującymi anty-
biotykami: amoksycylina/kwas klawulanowy (20 mg + 10 mg), ceftazydym (30 mg), 
cefotaksym (30 mg), cefepim (30 mg) oraz aztreonam (30 mg).
3.2.2.  Badanie mikologiczne 
W celu identyfi kacji grzybów materiał biologiczny wysiewano na podłoże stałe Sa-
bourauda z dodatkiem chloramfenikolu. Z wymazów jamy ustnej i popłuczyn wykony-
wano preparaty bezpośrednie barwione metodą Grama do oceny form morfologicznych 
grzybów stwierdzonych w materiale klinicznym. Oceniano ilość grzybów w 1 ml po-
płuczyn, obfi tość grzybów określano półilościowo wg schematu:
0 – brak wzrostu grzybów;
1 – wzrost słabo obfi ty (+) – pojedyncze kolonie (1–10 kolonii);
2 – wzrost średnio obfi ty (++) – 11–30 kolonii;
3 – wzrost obfi ty (+++) – 30–100 kolonii;
4 – wzrost bardzo obfi ty, zlewny (++++) – powyżej 100 kolonii (ryc. 10).
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Ryc. 10. Poziomy wzrostu grzybów: A – wzrost 
słabo obfi ty (+), B – wzrost średnio obfi ty (++), 
C – wzrost obfi ty (+++), D – wzrost bardzo obfi -
ty, zlewny (++++)
Wszystkie wyizolowane szczepy identyfi kowano zgodnie z metodyką stosowaną 
w rutynowej diagnostyce mikologicznej. Oceniano zdolność do wytwarzania grzybni 
i chlamydosporów oraz wykonywano test asymilacji związków węglowych API 20C 
AUX (fi rmy bioMerieux).
W celu oceny wrażliwości na leki przeciwgrzybicze, grzyby były wstępnie hodo-
wane na podłożu Sabourauda przez 24 godziny w temperaturze 37°C. Z tak przygo-
towanych świeżych kolonii wykonywano badanie lekooporności testem ATB Fungus 
2 INT (fi rmy bioMerieux) [42, 162] do oznaczenia wrażliwości szczepów na 5-fl uoro-
cytozynę (5FC), amfoterycynę B (AMB), fl ukonazol (FCA), itrakonazol (ITR). Z każ-
dego przygotowanego szczepu tworzono 2 ml zawiesiny drobnoustrojów w soli fi zjolo-
gicznej o gęstości wynoszącej 2 w skali McFarlanda (pomiar dokonywano za pomocą 
gęstościomierza DEN1 fi rmy Biosan) [166]. Następnie, według zaleceń producenta, 
z zawiesiny tej pobierano 20 μl i pipetowano je do fi rmowego podłoża ATB F2. Do 
każdej studzienki testu nakładano po 135 μl rozcieńczonej w ten sposób zawiesiny. 
Przygotowany pasek inkubowano 24 godziny w temperaturze 37°C. W szczególnych 
przypadkach inkubację przedłużano do 48 godzin (jeśli niemożliwe było prawidłowe 
odczytanie MIC). Odczytu dokonywano przez odnotowanie najniższego stężenia ha-
mującego wzrost grzybów wg kryteriów podanych przez producenta (najczęściej brak 
wzrostu lub wzrost ślado wy).
Oznaczenie profi lu enzymów hydrolitycznych dokonywano za pomocą testu API 
ZYM (bioMerieux) [115]. Z 2 ml przygotowanej (ze świeżej 24-godzinnej hodowli) za-
wiesiny komórek danego szczepu Candida, o gęstości 5–6 w skali McFarlanda, pipeto-
wano po 65 μl do każdego zagłębienia testu. Po nałożeniu zawiesiny testy umieszczone 
w komorze wilgotnej inkubowano przez 4 godziny w temperaturze 37°C. Po upływie 
tego czasu do każdego dołka dodawano odczynnik aktywny przestrzennie ZYM A, 
a następnie w celu wywołania reakcji barwnej odczynnik ZYM B. Test odczytywano, 
oceniając intensywność zabarwienia w 6-stopniowej skali 0–5.
Przebadano 86 szczepów grzybów drożdżopodobnych wyizolowanych od 29 pa-
cjentów. Określono intensywność wzrostu, wrażliwość na leki przeciwgrzybicze: 5FC, 
AMB, FCA, ITR przy użyciu testu ATB Fungus 2 INT (bioMerieux) oraz na NYS 
(metodą dyfuzyjno-krążkową) wszystkich szczepów. Ponadto zbadano aktywność 
hydrolityczną 19 enzymów konstytutywnych przy użyciu testu API ZYM (bioMerie-
ux), którego przydatność potwierdziło wielu autorów [11–15, 18–20, 34–36, 86, 87, 90, 
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93– 95, 102, 104, 131, 132, 135, 136]. Na podstawie profi lu enzymatycznego określono 
dla C. albicans przynależność do biotypu wg Williamsona [168], Kurnatowskiej i Kur-
natowskiego [93], Krajewskiej-Kułak [85].
3.2.3. Przygotowanie preparatów i dokumentacja (mikologiczna) w mikroskopie skaningowym
Wyhodowane kolonie grzybów przesyłano do Pracowni Mikroskopii Elektrono-
wej, gdzie odpowiednio przygotowywano próbki – wykonywano rozmazy materiału 
na szkiełkach nakrywkowych lub utrwalano grzyby rosnące na agarze (powierzchnia 
wyciętych fragmentów agaru ok. 1 cm/1 cm). Następnie utrwalano je chemicznie 2,5% 
aldehydem glutarowym na buforze fosforanowym 0,1 M przez 5 min, jeden raz płukano 
buforem fosforanowym 0,1 M oraz dwukrotnie wodą destylowaną. Materiał zamrażano 
w ciekłym azocie i suszono poprzez sublimację lodem w temperaturze 30°C pod próż-
nią 10–2 Torr (liofi lizacja) (Liofi lizator: Edwards EDT4 fi rmy Edwards High Vaccum 
International, UK). Preparaty układano na metalowych walcach pokrytych samoprzy-
lepną taśmą węglową (fi rmy Agar Scientifi c Limited, 66A Cambridge Road, Stansted, 
England) oraz napylano na nie cienką warstwę przewodnika (złoto) w napylarce próż-
niowej w celu odprowadzenia ładunku (z powierzchni preparatu w czasie obserwacji 
w SEM) (napylarka fi rmy JEOL JFC-1100E, Japan).
Zdjęcia wykonywano w skaningowym mikroskopie elektronowym (JSM 5410, 
JEOL, Japan).
3.2.4. Badania genetyczne
Przy użyciu techniki PCR-fi ngerprinting (Random Amplifi ed Polymorphic DNA, 
RAPD) oznaczano genotypy poszczególnych szczepów [122]. Analizie poddano zarów-
no szczepy bakterii, jak i grzybów w celu określenia podobieństw genetycznych i stra-
tygrafi i patologicznej fl ory bakteryjnej i grzybiczej w obrębie jamy ustnej u pacjentów 
poddanych leczeniu przeciwnowotworowemu. Technika RAPD jest oparta na łańcucho-
wej reakcji polimerazy DNA. Amplifi kowane są krótkie, powtarzające się i przypad-
kowo rozmieszczone w genomie sekwencje nukleotydowe. Rozkład genomowy tychże 
sekwencji jest charakterystyczny i unikatowy dla danego szczepu w obrębie gatunku. 
Analiza elektroforetyczna ujawnia charakterystyczny wzór prążkowy odpowiadający 
amplifi kowanym fragmentom. Jedynie pełna identyczność wzoru prążkowego ujawnia 
100% podobieństwo szczepów pomiędzy próbkami. Technika ta umożliwia wytypo-
wanie również podobieństw niestuprocentowych. Analizując ilość pokrywających się 
pomiędzy próbkami prążków, możemy oszacować niepełne podobieństwa analizowa-
nych szczepów.
Primery SZ1 5’-GGT ATG AGC ACA AAG AGA AGT-3’ i SZ2 5’-CTA GGG AAG 
GAG AGA GAG AAT-3’ identyfi kują szczepy Candida albicans. 
Do izolacji DNA świeże hodowle grzybów zawieszano w 1,5 ml buforu SE (1,2 M 
sorbitol, 0,1 M EDTA pH 8,0) zawierającym b-merkaptoetanol (3 ml) i 0,5 mg lity-
kazy. Zawiesinę inkubowano w temperaturze 37°C przez co najmniej 1 godzinę, aż 
do utworzenia sferoplastów. Próbki wirowano przy 13 000 rpm przez 5 min. Pelet-
kę przemywano dwukrotnie buforem SE i zawieszano następnie w 1,5 ml buforu K 
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(0,15 M NaCl, 0,1 M EDTA, proteinaza K 500 mg/ml, 1% SDS). Lizę przeprowadzano 
w temperaturze 55°C przez 1 godzinę. Po ponownym wirowaniu przy 13 000 rpm przez 
5 min z nadsączu izolowano genomowe DNA (fenol/fenol-chloroform/chloroform-alk.
izoamylowy) i wytrącano dwiema objętościami izopropanolu.
W celu ustalenia podobieństw poszczególnych szczepów prowadzono analizę RAPD, 
stosując primery SZ1 5’-GGT ATG AGC ACA AAG AGA AGT-3’, SZ2 5’-CTA GGG 
AAG GAG AGA GAG AAT-3’. 35 cykli: 30 s. denaturacji 94°C, 2 min anilingu w 21°C 
dla SZ1 i 23°C dla SZ2 elongacja w 72°C.
Produkty reakcji PCR zostały poddane elektroforezie w 2% żelu agarozowym 
w 0,5 buforze TBE. Po wybarwieniu bromkiem etydyny i wizualizacji w UV obraz 
zapisano przy wykorzystaniu zestawu Fotodyne Analyst. 
3.2.5. Metody wspomagającego leczenia stomatologicznego 
Leczenie pacjentów zakwalifi kowanych do projektu badawczego przeprowadzono 
wg ustalonego – na potrzeby tej pracy – schematu (ryc. 11). Stanowi on własną mody-
fi kację zasad postępowania, stosowanych standardowo w większości ośrodków onko-
logicznych [52, 112, 158]. U każdego chorego, przed pobraniem materiału do badań la-
boratoryjnych, przeprowadzano badanie przedmiotowe, a w przypadkach koniecznych 
wykonano sanację jamy ustnej. Były to przypadki, które należało zaopatrzyć w trybie 
natychmiastowym. Usunięto zęby z martwą miazgą, ze zmianami okołowierzchołko-
wymi, także te, w których doszło do zaostrzenia procesu chorobowego i nasilenia dole-
gliwości bólowych, już w trakcie hospitalizacji i po rozpoczęciu radioterapii.
W grupie badanych, u których w hodowli wzrost grzybów drożdżopodobnych był 
średnio obfi ty, stosowano miejscowo terapię przeciwgrzybiczą. Najczęściej na tym eta-
pie leczenia wdrażano – w oparciu o recepturę stosowaną w Uniwersyteckiej Klinice 
Stomatologicznej w Krakowie – płukankę i roztwór z nystatyną do pędzlowania jamy 
ustnej. Jeżeli miejscowa terapia przeciwgrzybicza była nieskuteczna, do eradykacji ko-
lonii grzybiczych włączano celowane leczenie systemowe, oparte na wykonanym pod-
czas badania mikologicznego mykogramie. 
W grupie chorych, u których w hodowli stwierdzono występowanie bakteryjnych 
szczepów patologicznych, wdrażano leczenie antybakteryjne. Stosowano terapię sy-
stemową opartą na wykonanym podczas badania bakteriologicznego – antybiogramie. 





Badanie + pobranie materiału
Identyfi kacja szczepów i ocena wrażliwości na leki
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kontynuacja leczenia wg schematu j.w.
sanacja jamy ustnej
Ryc. 11. Schemat stomatologicznego leczenia wspomagającego
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3.3. Analiza statystyczna
Wyniki badań klinicznych i laboratoryjnych zostały zebrane w bazie danych, 
a następnie opracowane statystycznie przy użyciu programu STATISTICA 7.1 oraz R 
[134]. Zebrany materiał opisano za pomocą statystyk opisowych. Dla zmiennych ja-
kościowych wyliczono procenty. Część tych wyników przedstawiono na odpowiednich 
wykresach. Przy testowaniu hipotez przyjęto poziom istotności α = 0,05. W analizie 
wykorzystano testy nieparametryczne: test χ2, nieparametryczny odpowiednik analizy 
wariancji (ANOVA) – test Friedmana dla zmiennych powiązanych oraz test post hoc po 
analizie Friedmana. Do porównania dwóch prób wykorzystano test Manna-Whitneya. 
W niektórych analizach otrzymane wyniki zilustrowano za pomocą wykresu ramko-
wego z wąsami.
We wszystkich analizach jako istotne przyjęto efekty, dla których poziom prawdo-
podobieństwa p był mniejszy od przyjętego poziomu istotności (p < 0,05).
ROZDZIAŁ 4. WYNIKI BADAŃ
4.1. Stan kliniczny błony śluzowej jamy ustnej i przyzębia
4.1.1. Stan kliniczny błony śluzowej jamy ustnej
Dla 47 z 82 pacjentów radioterapia była leczeniem uzupełniającym wcześniejszy za-
bieg chirurgiczny. U części z nich, jeszcze przed radioterapią, pojawiły się dolegliwości 
subiektywne: uczucie pieczenia, napięcia i suchości w jamie ustnej. W badaniu wstęp-
nym – przed rozpoczęciem leczenia promieniami jonizującymi – 16 chorych (19,51%) 
podawało uczucie pieczenia w jamie ustnej, a 12 (14, 63%) – uczucie napięcia i suchości 
błony śluzowej (tabela V i VI).
Tabela V
 Uczucie pieczenia w jamie ustnej
Uczucie 
pieczenia
Przed radioterapią W 2. tygodniuradioterapii
W 4. tygodniu
radioterapii Po radioterapii
Liczba pacjentów n (%)
brak 66 (80,49) 45 (54,88) 26 (31,71) 70 (85,37)
występuje 16 (19,51) 37 (45,12) 56 (68,29) 12 (14,63)
W 2. tygodniu trwania radioterapii wzrosła liczba osób podających objaw pieczenia 
w jamie ustnej do 37 (45,12%), natomiast w 4. tygodniu leczenia chorych podających tę 
dolegliwość było 56 (68,29%). Dolegliwości te występowały niezależnie od wdrożonego 
leczenia stomatologicznego. Podobnie zwiększyła się liczba osób podających uczucie 
napięcia i suchości w jamie ustnej. W 2. tygodniu radioterapii 44 osoby (53,66%) skar-
żyły się na tę dolegliwość, w 4. tygodniu leczenia – 65 pacjentów (79,27%). W badaniu 
przeprowadzonym 4 tygodnie po zakończeniu terapii przeciwnowotworowej uczucie 
suchości błony śluzowej występowało u 20 chorych (24,39%). 
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Tabela VI







W 4. tygodniu 
radioterapii Po radioterapii
Liczba pacjentów n (%)
brak 70 (85,37) 38 (46,34) 17 (20,73) 62 (75,61)
występuje 12 (14,63) 44 (53,66) 65 (79,27) 20 (24,39)
Wyniki statystyczne przedstawiono w tabeli VII; pokazuje ona różnice występu-
jące pomiędzy poszczególnymi okresami badania – przed rozpoczęciem radioterapii, 
w 2., 4. tygodniu jej trwania i 4–6 tygodni po zakończeniu leczenia.
 Tabela VII
Wykaz różnic testem χ2 pomiędzy poszczególnymi okresami badania 
Okresy badania









przed*w 2. tyg.  0,0005 tak  0,0001 tak
w 2. tyg.*w 4. tyg.  0,0027 tak  0,0005 tak
w 4. tyg.*po < 0,0001 tak  0,0001 tak
przed*po  0,4065 nie  0,1149 nie
przed*w 4. tyg.  0,0001 tak < 0,0001 tak
w 2. tyg.*po  0,0001 tak < 0,0001 tak
Rycina 12 ilustruje występowanie dolegliwości subiektywnych w jamie ustnej w po-
szczególnych okresach radioterapii. Widoczna jest zwiększająca się liczba pacjentów, 
którzy zgłaszają objaw pieczenia, jak również tych, u których występuje uczucie napię-
cia i suchości w jamie ustnej. Nie zaobserwowano różnic pomiędzy stanem wyjścio-
wym – przed rozpoczęciem leczenia – a stanem po zakończeniu radioterapii. Nie ma 
również różnic między występowaniem uczucia napięcia i suchości a występowaniem 




























Ryc. 12. Odsetki osób zgłaszających dolegliwości subiektywne w jamie ustnej na poszcze-
gólnych etapach radioterapii. Kolorem zielonym oznaczono uczucie suchości i napięcia błony 
śluzowej jamy ustnej; kolorem czerwonym – pieczenie w jamie ustnej
Stan błony śluzowej jamy ustnej określano na podstawie badania przedmiotowego, 
a nasilenie zmian oceniano w 5-stopniowej skali Mucositis (wg WHO) [83, 142]. W ba-
daniu wstępnym – przed radioterapią – u 12 pacjentów (14,63%) stan błony śluzowej 
jamy ustnej oceniono jako I°, u pozostałych chorych stwierdzono brak jakichkolwiek 
objawów. W 2. tygodniu leczenia u 17 osób (20,73%) stan błony śluzowej zakwalifi -
kowano jako stopień I, a u 45 badanych (54,88%) – jako II°. U 20 pacjentów (24,39%) 
oceniono stan błony śluzowej jamy ustnej na III°. W 4. tygodniu leczenia promieniami 
jonizującymi stan chorych pogarszał się w znaczny sposób. Narastające dolegliwości 
bólowe, objawy zapalenia błony śluzowej (oral mucositis) z towarzyszącymi nadżer-
kami i owrzodzeniami, występująca kserostomia utrudniały spożywanie twardych 
pokarmów i znacznie pogarszały jakość życia. Mimo zastosowanego uzupełniającego 
leczenia stomatologicznego – u 41 chorych (50%) obserwowano III° nasilenia zmian na 
błonie śluzowej jamy ustnej, u 29 pacjentów (35,37%) stwierdzono w ocenie klinicznej 
II°, a tylko u 12 osób (14,63%) – I° (tabela VIII).
Tabela VII I
Ocena błony śluzowej w 5-stopniowej skali WHO
Ocena błony 
śluzowej (stopień)
Przed radioterapią W 2. tygodniu leczenia W 4. tygodniu leczenia
Liczba pacjentów n (%)
0 70 (85,4) 0 (0) 0 (0)
I 12 (14,6) 17 (20,7) 12 (14,6)
II 0 (0) 45 (54,9) 29 (35,4)
III 0 (0) 20 (24,4) 41 (50,0)
IV 0 (0) 0 (0) 0 (0)
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Stopień nawilżania błony śluzowej oceniano testem Mirror (MT) [79]. W badaniu 
wstępnym – przed radioterapią – 62 badanych (74,61%) miało prawidłowe nawilżenie 
błony śluzowej, określone jako I°, u 20 osób (24,39%) stwierdzono II°. W 2. tygodniu le-
czenia MT wykazał I° u 20 pacjentów (24,39%), II° – u 32 (39,02%), III° zaś – u 30 cho-
rych (36,59%).
W 4. tygodniu terapii warunki w jamie ustnej pogorszyły się u większości pacjentów 
– u 62 osób (75,61%) – MT wykazywał III°. W badaniu kontrolnym – przeprowadzo-
nym 4 tygodnie po zakończeniu leczenia, wynik MT pokrywał się z objawami uczu-
cia suchości błony śluzowej jamy ustnej i w II° występował u 20 badanych (24,39%) 
(tabela IX).
Tabela IX








Liczba pacjentów n (%)
I 62 (75,6) 20 (24,4) 10 (12,2) 62 (75,6)
II 20 (24,4) 32 (29,0) 10 (12,2) 20 (24,4)
III 0 (0) 30 (36,6) 62 (75,6) 0 (0)
4.1.2.  Stan kliniczny przyzębia 
Stan przyzębia określano za pomocą wskaźnika krwawienia z kieszeni dziąsłowej 
(SBI), aproksymalnego wskaźnika płytki (API) wg Langego i współpracowników oraz 
pomiaru głębokości kieszeni przyzębnych.
W badaniu wstępnym – przed rozpoczęciem leczenia napromieniowaniem – u żad-
nego z pacjentów, u których możliwa była ocena periodontologiczna (46 osób – 56,09%), 
nie stwierdzono klinicznie zdrowego przyzębia. U 9 chorych (19,56%) zanotowano 
łagodne zapalenie dziąseł, u 33 (71,74%) – umiarkowane zapalenie, u 4 osób (8,70%) 
– ciężkie i uogólnione zapalenie przyzębia (tabela X). Ten stan zmieniał się w czasie 
radioterapii, pogarszając klinicznie stan tkanek przyzębia. Zarówno w 2., jak i w 4. ty-
godniu leczenia wskaźnik SBI 10–20% występował u 7 (15,22%) badanych. Wskaźnik 
SBI o wartości 20–50% w 2. tygodniu oznaczono u 32 (69,56%), a w 4. – u 31 pacjentów 
(67,39%) (ryc. 13). Uogólnione zapalenie przyzębia (wskaźnik SBI 50–100%) stwier-
dzono w 2. tygodniu radioterapii u 7 (15,22%), natomiast w 4. tygodniu – u 8 chorych 
(17,39%) (tabela X). W badaniu kontrolnym – 4 tygodnie po zakończeniu leczenia – war-
tości wskaźnika SBI przedstawiały takie same wielkości, jak w 2. tygodniu terapii.
35
Tabela X
Wskaźnik krwawienia z kieszeni dziąsłowej (SBI)
SBI
Przed radioterapią W 2. tygodniu leczenia
W 4. tygodniu 
leczenia Po radioterapii 
Liczba pacjentów n (%)
< 10% 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
20–10%  9 (19,6)  7 (15,2)  7 (15,2)  7 (15,2)
50–20% 33 (71,7) 32 (69,6) 31 (67,4) 32 (69,6)
100–50%  4 (8,7)  7 (15,2)  8 (17,4)  7 (15,2)
Na rycinie 13 przedstawiono procentowy udział pacjentów z określonym stopniem 





















  < 10%
100% = 46 pacjentów
Ryc. 13. Procentowy udział pacjentów z określonym stopniem wskaźnika SBI w czasie radio-
terapii
Ocenę stanu przyzębia za pomocą wskaźnika API przeprowadzono u 48 osób 
z grupy badanych. Pozostali pacjenci byli osobami bezzębnymi. W badaniu wstępnym 
– przed rozpoczęciem leczenia promieniami jonizującymi – wskaźnik API < 25%, 
oznaczający optymalną higienę jamy ustnej zanotowano u 3 osób (6,25%) i utrzymywał 
się on zarówno w 2., jak i w 4. tygodniu terapii (tabela XI). Wskaźnik API o wartości 
25–39% – przed rozpoczęciem terapii – stwierdzono u 3 (6,25%), a w 2. i 4. tygodniu 
u 4 pacjentów (8,33%). Wskaźnik API przedstawiający wartości 40–69% zaobserwo-
wano w badaniu wstępnym u 16 chorych (33,33%), natomiast w 2. i 4. tygodniu radiote-
rapii występował on u 13 badanych (27,08%). Niewłaściwa higiena jamy ustnej została 
stwierdzona w pierwszym badaniu u 26 osób (54,17%), a zarówno w 2., jak i 4. tygodniu 




Aproksymalny wskaźnik płytki (API)
API
Przed radioterapią W 2. tygodniu leczenia
W 4. tygodniu
leczenia Po radioterapii 
Liczba pacjentów n (%)
< 25% 3 (6,3) 3 (6,3) 3 (6,3) 3 (6,3)
25–39% 3 (6,3) 4 (8,3) 4 (8,3) 3 (6,3)
40–69% 16 (33,3) 13 (27,1) 13 (27,1) 16 (33,3)
70–100% 26 (54,1) 28 (58,3) 28 (58,3) 26 (54,1)
 
Na rycinie 14 przedstawiono procentowy udział pacjentów z określonym stopniem 













przed 2. tydz. 4. tydz. po
58,3 58,3 54,1





  < 25%
100% = 48 pacjentów
6,3 6,3 6,3 6,3
Ryc. 14. Procentowy udział pacjentów z określonym stopniem wskaźnika API w czasie radio-
terapii
Głębokość kieszeni dziąsłowych (mierzonych periodontometrem wg WHO) okre-
ślano wg II parametru wskaźnika przyzębia Kőtschkego [79]. Wyniki pomiarów były 
zgodne z wynikami odnoszącymi się do oceny Wskaźnika krwawienia z kieszeni dzią-




 Głębokość kieszonek wg wskaźnika Kőtschkego
Wskaźnik
Przed radioterapią W 2. tygodniu radioterapii W 4. tygodniu radioterapii
Liczba pacjentów n (%)
2 9 (19,56) 9 (19,56) 9 (19,56)
4 33 (71,74) 33 (71,74) 33 (71,74)
6 4 (8,70) 4 (8,70) 4 (8,70)
4.2. Wyniki badań mikrobiologicznych
Od wszystkich badanych pacjentów pobierano wymazy z błony śluzowej policzka 
prawego oraz popłuczyny jamy ustnej. Pobrany materiał biologiczny posłużył do prze-
prowadzenia badań mikrobiologicznych, które obejmowały hodowlę, izolację i identy-
fi kację poszczególnych szczepów bakteryjnych i grzybiczych według ogólnie przyję-
tych zasad w bakteriologii i mikologii. Dokonano oceny ilościowej wzrostu szczepów 
mikroorganizmów wyizolowanych z materiału klinicznego. Szczegółową charaktery-
stykę poszczególnych drobnoustrojów określono na podstawie oceny wrażliwości na 
leki, właściwości enzymatycznych oraz testu adherencji.
4.2.1. Wyniki badań bakteriologicznych
Badanie u pacjentów przeprowadzano przed zastosowaniem radioterapii, w 2. tygo-
dniu jej trwania oraz w 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi.
Z pobranego od pacjentów materiału biologicznego wyhodowano różnorodną fl orę 
bakteryjną, którą zobrazowano w tabeli XIII i na rycinie 15. Dominowały następujące 
gatunki: Streptococcus viridans (izolowany u 73 pacjentów), Neisseria sp. (u 41 pa-
cjentów), beztlenowa bakteria Gemella morbillorum (u 37 pacjentów), Staphylococcus 
aureus (u 35 pacjentów) oraz Lactobacillus sp. (u 10 pacjentów). Tylko 3 pacjentów nie 
miało dodatnich posiewów bakteryjnych przed rozpoczęciem radioterapii.
Oceniono dynamizm przyrostu fl ory bakteryjnej w czasie radioterapii. Staty-
stycznie istotny przyrost intensywności wzrostu wystąpił u S. viridans (test Fried-
mana: p = 0,000160), Neisseria sp. (p = 0,001489), G. morbillorum (p = 0,00041), 
S. aureus (p = 0,000022), Lactobacillus sp. (p = 0,005704), Pseudomonas aeruginosa 
(p = 0,001873).  
Zaobserwowano stopniowy wzrost intensywności wzrostu S. viridans i P. aeru-
ginosa (różnica występuje między okresem przed leczeniem a 4. tygodniem leczenia, 
natomiast brak różnic między okresem przed leczeniem a 2. i 4. tygodniem leczenia 
w teście post hoc). U 4 pacjentów stwierdzono zakażenie Pseudomonas aeruginosa 
przed rozpoczęciem terapii. Liczba zakażonych pacjentów wzrosła do 6 w 2. tygodniu 



























































































































































































































































































































































































































































































































































Przyrost intensywności wzrostu bakterii Neisseria sp. i Gemella morbillorum nastą-
pił w pierwszej fazie badania, po czym utrzymywał się na stałym poziomie. Nie stwier-
dzono istotnych statystycznie różnic w teście post hoc po analizie Friedmana między 
intensywnością wzrostu w 2. i 4. tygodniu leczenia.
Największy dynamizm przyrostu wykazał S. aureus, który w miarę postępu radiote-
rapii był izolowany u coraz większej liczby pacjentów; również intensywność wzrostu 
zwiększyła się do poziomu średnio obfi tego (istotne statystycznie różnice na poziomie 
α = 0,05 w teście post hoc po analizie Friedmana na każdym etapie radioterapii). Przed 
rozpoczęciem radioterapii u 6 pacjentów stwierdzono S. aureus. W 2. tygodniu leczenia 
bakteria ta występowała już u 17 osób, w tygodniu 4. zaś – u 34 (ryc. 15). Inne gatun-
ki bakterii izolowano sporadycznie. Szczegółowe zestawienie różnic w intensywności 
wzrostu danego gatunku zebrano w tabeli XIII.
Tabela XII I
Zestawienie różnic w przyroście intensywności wzrostu bakterii 





Różnice między poszczególnymi okresami badania 
na poziomie istotności α = 0,05
przed * w 2. tyg. przed * w 4. tyg. w 2. tyg. * w 4. tyg.
S. viridans 73 0,000160 F T F
Neisseria sp. 41 0,001489 T T F
G. morbillorum 37 0,000415 T T F
S. aureus 35 0,000022 T T T
Lactobacillus sp. 10 0,005704 F F F
P. aeruginosa  8 0,001873 F T F
 
F – brak statystycznie istotnych różnic; T – różnice istotne statystycznie; n – liczba pacjentów, od których 
izolowano dany gatunek bakterii
4.2.2. Wyniki badań mikologicznych
W grupie 82 chorych, którzy zostali włączeni do programu, przed rozpoczęciem 
leczenia nie wyhodowano grzybów u 44 pacjentów (53,66%), u 34 osób (41,47%) wzrost 
grzybów z rodzaju Candida oceniano jako słabo obfi ty (+) lub średnio obfi ty (++) 
(ryc. 16). 
Badanie pacjentów wraz z pobraniem materiału do badania bakteriologicznego i mi-
kologicznego powtarzano w 2. tygodniu radioterapii. 
W tym okresie u 67,07% pacjentów występowały grzyby drożdżopodobne, a wzrost 
ich oceniano jako słabo obfi ty (+), średnio obfi ty (++) i obfi ty (+++). Oprócz szcze-
pów Candida albicans wyhodowano między innymi Candida glabrata, C. tropicalis 
i C. krusei. Stan chorych pogorszył się w tym okresie – w 53,7% przypadków (44 oso-
by) pacjenci skarżyli się na dolegliwości ze strony błony śluzowej jamy ustnej (uczucie 
napięcia) i brak śliny, zwłaszcza w nocy.
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Badanie mikologiczne powtarzano pod koniec 4. tygodnia radioterapii (ryc. 16). 
W okresie tym nastąpił wzrost występowania grzybów. W 10,98% przypadków (9 osób) 
szczepy grzybów drożdżopodobnych miały wzrost bardzo obfi ty, zlewny, a w 40,24% 
przypadków – obfi ty lub średnio obfi ty. Jednak nie stwierdzono różnic w teście post 
hoc po analizie Friedmana w intensywności wzrostu grzybów w 2. i 4. tygodniu radio-
terapii.






































































Ryc.16. Zmiana intensywności wzrostu grzybów w czasie radioterapii. U góry wykres ram-
ka wąsy – linią oznaczono medianę, ramką odchylenie kwartylowe, wąsami 5–95 percentyl, 
kółkiem wartości odstające. (Analizowano tylko tych pacjentów, u których na którymkolwiek 
z etapów leczenia stwierdzono wzrost grzybów). Poniżej intensywność wzrostu grzybów na 
poszczególnych etapach wyrażona odsetkiem izolatów w danej grupie
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Podczas kontynuowania radioterapii stan chorych pogarszał się znacznie i u więk-
szości (ponad 80%) pacjentów obserwowano objawy grzybicy jamy ustnej, zapalenie 
błony śluzowej (oral mucositis) z towarzyszącymi nadżerkami i owrzodzeniami.
W badaniu mikologicznym, wykonanym u pacjentów po zakończonej terapii pro-
mieniami jonizującymi, nie wyhodowano grzybów u 54,88% chorych (ryc. 16). Stwier-
dzono powrót intensywności wzrostu grzybów do stanu jaki obserwowano przed roz-
poczęciem leczenia (test post hoc po analizie Friedmana na poziomie α = 0,05).
Rozkład intensywności wzrostu grzybów przed rozpoczęciem leczenia, w 2., 4. ty-
godniu radioterapii i po jej zakończeniu przedstawia rycina 16.
Oceniono rokowanie w grzybicy jamy ustnej w przypadku pacjentów, u których 
przed rozpoczęciem badania stwierdzono grzyby w porównaniu z tymi, u których tych 
grzybów nie stwierdzano. W grupie osób, u których stwierdzano grzyby przed rozpo-
częciem radioterapii, pogorszenie stanu (zwiększenie obfi tości wzrostu fl ory grzybi-
czej) nastąpiło u 39% pacjentów, w grupie, w której nie stwierdzano grzybów przed 
terapią – u 65% pacjentów. Różnice między grupami były istotne statystycznie (test χ2, 






















  bez zmian
Ryc. 17. Ocena zmian stanu pacjenta w zależności od występowania grzybów przed radiote-
rapią: G(+) – występowanie grzybów przed radioterapią, G(–) – brak grzybów
Oceniono wpływ dawki promieniowania na występowanie grzybów w jamie ustnej 
pacjentów. Stwierdzono brak zależności pomiędzy występowaniem grzybów drożdżo-




































Ryc. 18. Występowanie grzybów w zależności od dawki napromieniowania. Kolorem czerwo-
nym oznaczono pacjentów bez grzybicy [G(–)], niebieskim z obecną grzybicą [G(+)]
Przeprowadzono badanie 86 szczepów grzybów drożdżopodobnych wyizolowa-
nych od 57 pacjentów. Szczepy należały do 8 gatunków w dwóch rodzajach: Candida 
(7 gatunków) i Blastoschizomyces (1 gatunek). Znaczna większość (ok. 70%) szcze-
pów należała do gatunku C. albicans. Poza tym stwierdzono C. glabrata, C. tropi-
calis, C. krusei, C. kefyr i C. lusitaniae. Ponadto, dwa wyhodowane szczepy należa-
ły do Blastoschizomyces capitatis. Dla wszystkich szczepów określono intensywność 
wzrostu, wrażliwość na leki przeciwgrzybicze: 5-fl uorocytozynę (5-FC), amfoterycynę 
B (AMB), fl ukonazol (FCA), itrakonazol (ITR), ketokonazol, mikonazol przy użyciu 
testu ATB Fungus 2 INT (bioMerieux) (tabela XIV) oraz na nystatynę (NYS) (metodą 
dyfuzyjno-krążkową). W tabeli XIV przedstawiono wyniki oznaczenia minimalnego 
stężenia hamującego wzrost (MIC) [μg/ml] w postaci średniej, zakresu i wartości mo-
dalnej (wartość występująca najczęściej) dla 5-FC, AMB, FCA i ITR w odniesieniu 
do poszczególnych gatunków wyizolowanych grzybów. Stwierdzono oporność szcze-
pów Candida albicans na FCA i ITR. Oporność na FCA była potwierdzona klinicznie. 
Wszystkie szczepy wykazały się wrażliwością na AMB i 5-FC, a także NYS, dla której 
tylko jeden szczep wykazał średnią wrażliwość (tabela XV).
Dla badanych szczepów Candida albicans określono aktywność hydrolityczną 
19 enzymów konstytutywnych przy użyciu testu API ZYM (bioMerieux) (ryc. 19). 
Listę enzymów ocenianych tym testem wraz z rozkładanymi przez nie substratami 
przedstawiono w tabeli XVI. Oceny dokonano w skali punktowej, w której 0 oznacza 
brak aktywności, 1–5 nmol/ml enzymu, 2–10 nmol/ml, 3–20 nmol/ml, 4–30 nmol/ml, 
5–40 i więcej nmol/ml.
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Tabela XIV
Wartości MIC badanych leków dla poszczególnych szczepów (mg/l)
n
5-FC  AMB  FCA  ITR
Śr  Z M Śr Z M  Śr  Z  M  Śr  Z  M
C. albicans 63 0,5  – 0,5 0,5  – 0,5 44,2 0,25–128 128 2,1 0,125–4 4
C. glabrata  5 3,5 0,5–8 0,5 0,5  – 0,5 34,5 0,25–128 brak 0,825 0,125–2 0,5
C. kefyr  3 0,5  – 0,5 0,5  – 0,5 0,42 0,25–0,5 0,5 0,125 – 0,125
C. krusei  4 2,7 2–4 2 0,5  – 0,5 13,3 8–16 16 0,375 0,125–0,5 0,25
C. lusitaniae  3 0,5  – 0,5 0,5  – 0,5 2,2 0,5–4 brak 0,42 0,125–1 0,125
C. pseudo-
tropicalis  1 0,5  – 0,5 0,5  – 0,5 0,25  – 0,25 0,25  – 0,25
C. tropicalis  5 0,5  – 0,5 0,5  – 0,5 68 8–128 brak 3,25 1–4 4
B. capitatis  2 0,5  – 0,5 0,5  – 0,5 1,5 1–2 brak 0,3125 0,125–0,5 brak
MIC – minimalne stężenie hamujące wzrost; 
5-FC – fl uorocytozyna, AMB – amfoterycyna B, FCA – fl ukonazol, ITR – itrakonazol; 
Śr – średnia, Z – zakres, M – modalna
Tabela XV
Ocena wrażliwości szczepów Candida albicans (n = 63)
AMB 5-FC FCA ITR NYS
S 63 100% 63 100% 39 61,9% 23 36,5% 62 98,4%
I  0  0%  0  0%  3  4,8%  2  3,2%  1  1,65
R  0  0%  0  0% 21 33,3% 38 60,3%  0 0%
S – wrażliwe, I – średnio wrażliwe, R – oporne;
AMB – amfoterycyna B, 5-FC – fl uorocytozyna, FCA – fl ukonazol, 
ITR – itrakonazol, NYS – nystatyna
Najwyższą aktywność wśród enzymów u badanych szczepów wykazała fosfataza 
kwaśna (e11) i arylamidaza leucynowa (e6), średnią – fosfohydrolaza naftolowa (e12), 
niską – fosfataza zasadowa (e2), arylamidaza walinowa (e7), esteraza (C4) (e3), lipa-
za esterazowa (C8) (e4), α-glukozydaza (e16), a także N-acetylo-b-glukozyloamidaza 
(e18). Wśród przebadanych szczepów aktywności nie wykazały enzymy – lipaza (C14) 
(e5), arylamidaza cystynowa (e8) oraz β-glukozydaza (e17) (ryc. 20, 21).
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 Tabela XVI
Enzymy oceniane testem API ZYM i rozkładane przez nie substraty
Oznaczenie Enzym badany  Substrat
e1 kontrola ujemna brak
e2 fosfataza zasadowa 2-naftylofosforan
e3 esteraza (C4) 2-naftylomaślan
e4 lipaza esterazowa (C8) 2-naftylokapronian
e5 lipaza (C14) 2-naftylomirystylan
e6 arylamidaza leucynowa L-leucylo-2-naftyloamid
e7 arylamidaza walinowa L-walinylo-2-naftyloamid
e8 arylamidaza cystynowa L-cystynylo-2-naftyloamid
e9 trypsyna N-benzylo-DL-arginino-2-naftyloamid
e10 chymotrypsyna N-glutarylo-fenyloalanino-2-naftyloamid
e11 fosfataza kwaśna 2-naftylofosforan















Ryc. 19. Przykładowe paski API ZYM. Zmiany zabarwienia świadczą o aktywności danego 









Ryc. 20. Rozkład aktywności poszczególnych enzymów hydrolitycznych szczepów Candida 
albicans (n = 63). Oznaczenia enzymów wg tabeli XIII. Gruba linia oznacza medianę, ramka 
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Ryc. 21. Aktywność enzymatyczna 63 szczepów C. albicans wyrażona odsetkiem szczepów, 
u których stwierdzono aktywność enzymu na danym poziomie w skali 0–5; e1–e20 oznaczają 
kontrolę i 19 enzymów (tabela XVI)
Na podstawie profi lu enzymatycznego określono dla C. albicans przynależność do 
biotypu wg Williamsona [168], Kurnatowskiej i Kurnatowskiego [93], Krajewskiej-Ku-
łak [85]. Ocena przynależności do danego biotypu wykazała, że w tej grupie pacjentów 
dominują 2 biotypy: biotyp „a” – 31 szczepów (49,21%) i biotyp „f” – 27 szczepów 
(42,86%), poza tym 2 szczepy zostały zaklasyfi kowane do biotypu „e” (3,17%). Dla 
2 szczepów (3,17%) pochodzących od jednego pacjenta oznaczenie biotypu było wątpli-
we – 1 szczep zakwalifi kowany został do biotypu „r” wg Krajewskiej-Kułak i współpra-
cowników [88], drugiego nie udało się przyporządkować do żadnego znanego biotypu.
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Ocena wrażliwości na leki wykazała, że wszystkie zbadane szczepy były wrażliwe 
AMB (MIC < 0,5 mg/l) oraz 5-FC (MIC < 0,5 mg/l). Wyniki badania wrażliwości na 
FCA i ITR przedstawiono w tabeli XVII. Stwierdzono, że wszystkie szczepy poza jed-
nym były wrażliwe na NYC. Jeden określono jako średnio wrażliwy.
Porównano profi le lekowrażliwości między dwoma najczęściej izolowanymi bioty-
pami. Nie stwierdzono statystycznie istotnych różnic (test Manna-Whitneya) między 
lekoopornością szczepów C. albicans biotypu „a” i biotypu „f” w przypadku FCA 
(p = 0,2255 ) i ITR (p = 0,98).
Tabela XVII
 Wrażliwość na leki azolowe (FCA – fl ukonazol i ITR – itrakonazol) 
biotypów Candida albicans 
FCA ITR
biotyp a biotyp f biotyp a biotyp f
MIC liczba procent liczba procent MIC liczba procent liczba procent
        0,25  4  12,90  9  33,33    0,125 12    38,71 10    37,04
     0,5  4  12,90  3  11,11    0,25  0   0,00  0    0,00
 1  4  12,90  2  7,41    0,5  1   3,23  0     0,00
 2  2   6,45  0  0,00     1  4   12,90  3    11,11
 4  2   6,45  0  0,00    2  0     0,00  1     3,70
 8  2   6,45  3  11,11    4  0     0,00  2     7,41
 16  0   0,00  1  3,70  > 4 14   45,16 11   40,74
 32  1   3,23  1  3,70
 64  1   3,23  0  0,00
    128  0    0,00  1  3,70
> 128 11  35,48  7  25,93
Razem 31  100 27  100 31  100 27  100
MIC – minimalne stężenie hamujące wzrost 
Kolor zielony – szczepy wrażliwe; kolor pomarańczowy – szczepy średnio wrażliwe
kolor czerwony – szczepy oporne
4.3. Obrazy kolonii grzybów w mikroskopie skaningowym
Z wyhodowanych kolonii grzybów rodzaju Candida, po odpowiednim przygoto-
waniu próbek i wykonanych rozmazach, otrzymano obrazy tych kolonii, które sfoto-
grafowano w skaningowym mikroskopie elektronowym (SEM). Zdjęcia przedstawiają 
kolonie grzybów rodzaju Candida krusei (ryc. 22) oraz Candida albicans (ryc. 23, 24).
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Ryc. 22. Candida krusei w SEM (powiększenie 2000 x)
 
Ryc. 23. Candida albicans w SEM (powiększenie 2000 x)
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 Ryc. 24. Candida albicans w SEM (powiększenie 3500 x)
4.4. Wyniki badań genetycznych 
Identyfi kację podobieństw pomiędzy poszczególnymi szczepami wykonywano 
w dwóch etapach. W pierwszym – obserwacja wykazała znaczące różnice we wzorach 
prążkowych analizowanych próbek, nawet bez wyliczania współczynnika podobień-
stwa (ryc. 25).
W drugim etapie (ryc. 26) – w badanym materiale ustalono pełne podobieństwa 
(zgodność wzoru prążkowego w reakcji starterów SZ1 i SZ2) szczepów Candida w prób-
kach 77/1 i 77/2. Pozostałe, wykazujące częściowe podobieństwo (zgodność wzoru prąż-
kowego w reakcji SZ1) szczepy to 46 i 48, 52 i 57 oraz 75 i 87. Szczepy 74 i 82 w reakcji 
SZ2 wykazują częściowe podobieństwo (zgodność wzoru prążkowego w reakcji SZ2). 
Szczepy wykazujące podobieństwa w reakcji SZ1 nie pochodziły z kolejnych izola-
cji próbek od tego samego pacjenta. Również reakcja SZ2 nie ujawniła podobieństw 
w szczepach izolowanych od tych samych pacjentów. Jedyny wyjątek stanowiły próbki 
77/1 i 77/2, które wykazywały identyczność. Wyniki uzyskane w trakcie analiz wska-




32/132/1 34 35 36 46 48 52 53 54
Analizowane szczepy
nie wykazują podobieństw 
32/132/1 34 35 36 46 48 52 53 54
Ryc. 25. Pierwszy etap badań genetycznych
46 48 52 57 63 70 53 71 72 74 82 84 77/1 77/2 75 87





Ryc. 26. Drugi etap badań genetycznych
 – szczepy, które w reakcji identyfi kacji SZ1 wykazały podobieństwo 95%
? – szczepy, w których reakcja identyfi kacji ze starterami SZ1 nie zaszła
 – szczepy o potwierdzonej identyczności w reakcji identyfi kacyjnej ze starterami SZ2
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4.5. Wybrane przypadki kliniczne – opis szczegółowy
Przypadek pierwszy. Pacjent W.K., lat 50. Rozpoznanie onkologiczne: ca laryn-
gis. W wywiadzie – nie podaje chorób współistniejących. Pali papierosy (dziennie po-
nad 20 szt.) od 17 lat, w pracy narażony na działanie czyników szkodliwych (spaliny).
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii, stwierdzono rozle-
głe braki zębowe (obecność jednego zęba trzonowego w szczęce i 9 zębów w żuchwie, 
w tym 3 z próchnicą wtórną). Błona śluzowa jamy ustnej nie wykazywała zmian pato-
logicznych. Wskaźnik SBI oceniono na 20%, wskaźnik API na 80%. 
W leczeniu onkologicznym zastosowano radio- i chemioterapię. Dawka promienio-
wania: 66 Gy, podana w 33 frakcjach w ciągu 47 dni. 
W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi wystąpiły rozległe zmiany na 
błonie śluzowej jamy ustnej, zlokalizowane głównie na podniebieniu (ryc. 27), a na ję-
zyku stwierdzono nalot, jak w przebiegu kandydozy (ryc. 28). Pacjent zgłaszał objawy 
pieczenia i suchości w jamie ustnej. Zmiany na błonie śluzowej w skali WHO określono 
na II°/III°. Badanie mikologiczne potwierdziło występowanie grzybów (wzrost obfi ty 
+++) rodzaju Candida. W badaniu bakteriologicznym wyhodowano bakterię Gemella 
morbillorum (wzrost mierny ++). 
Zastosowano:
– miejscowe leczenie antymikotyczne (płukankę z nystatyną);
– wit. A + D3 do pędzlowania błony śluzowej podniebienia;
– 0,1% roztwór chlorheksydyny do płukania jamy ustnej (oprócz stosowanych za-
biegów higienicznych);
– aby znieść dolegliwości związane z suchością w jamie ustnej, zalecono częste 
picie niegazowanej wody mineralnej. 
Ponieważ objawy kliniczne kandydozy utrzymywały się (nalot na języku) (ryc. 29), 
w 6. tygodniu powtórzono badania mikologiczne (potwierdzające występowanie grzy-
bów) i wdrożono systemowe leczenie przeciwgrzybicze. 
Ryc. 27. 4. tydzień radioterapii. Widoczne zmiany na podniebieniu twardym i miękkim
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Ryc. 28. 4. tydzień radioterapii. Grzybica języka (potwierdzone występowanie grzybów Can-
dida sp. w badaniu mikologicznym)
Na skórę szyi stosowano maść łagodzącą objawy odczynu popromiennego (ryc. 30 
i 31).
Wdrożone stomatologiczne leczenie wspomagające w znacznym stopniu zreduko-
wało dolegliwości bólowe wynikające z powstałych na błonie śluzowej jamy ustnej 
zmian, a przez to poprawiło samopoczucie pacjenta.
Ryc. 29. 6. tydzień radioterapii. Grzybica języka (obecność szczepów Candida potwierdzona 
badaniem mikologicznym)
52
Ryc. 30. Odczyn popromienny na skórze szyi w 4. tygodniu radioterapii
Ryc. 31. Odczyn popromienny na skórze szyi w 6. tygodniu radioterapii
Przypadek drugi. Pacjent T.P., lat 68. Rozpoznanie onkologiczne: ca linguae. 
W wywiadzie pacjent nie podaje chorób współistniejących. Pali papierosy od 35 lat (do 
20 szt. dziennie).
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii, stwierdzono stan po 
resekcji języka oraz bezzębie całkowite. 
Zastosowano radioterapię jako leczenie uzupełniające po zabiegu chirurgicznym. 
Dawka promieniowania: 60 Gy, podana w 30 frakcjach w ciągu 48 dni. 
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W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi wystąpiły wyraźne zmiany w ja-
mie ustnej w postaci nadżerek i owrzodzeń, zlokalizowane głównie na błonie śluzo-
wej policzka, wargi dolnej oraz na języku (ryc. 32). Pacjent zgłaszał objawy pieczenia 
w jamie ustnej oraz dolegliwości bólowe, uniemożliwiające mu spożywanie pokarmów. 
W kątach ust manifestowały się zmiany zapalne charakterystyczne dla cheilitis angula-
ris. Zmiany na błonie śluzowej w skali WHO określono na III°. Wykonano badanie mi-
krobiologiczne – bakteriologiczne, które potwierdziło występowanie Staphylococcus 
aureus, oraz mikologiczne, które potwierdziło występowanie grzybów (wzrost obfi ty 
+++) rodzaju Candida. Pacjent był w złej kondycji psychofi zycznej.
Ryc. 32. 4. tydzień radioterapii. Widoczne owrzodzenie na języku i błonie śluzowej wargi  dol-
nej oraz w kącie ust
Ryc. 33. Odczyn popromienny na skórze szyi w 4. tygodniu radioterapii
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Ze względu na stan chorego, zastosowano:
– miejscowe (płukankę z nystatyną) i systemowe leczenie przeciwgrzybicze; 
– wit. A + D3 do pędzlowania błony śluzowej policzka, wargi dolnej i języka; 
– Solcoseryl pastę – na kąty ust;
– dodatkowo pacjent stosował żel znieczulający, który nakładał na błonę śluzową 
jamy ustnej przed przyjmowaniem pokarmów w formie płynnej.
Na skórę szyi stosowano maść łagodzącą objawy odczynu popromiennego 
(ryc. 33).
Wdrożone stomatologiczne leczenie wspomagające zredukowało dolegliwości bólo-
we związane z rozległymi zmianami na błonie śluzowej jamy ustnej, a także w kątach 
ust. Poprawiło to nie tylko samopoczucie pacjenta, ale również umożliwiło kontynuo-
wanie radioterapii bez jej przerywania.
Przypadek trzeci. Pacjent W.Sz., lat 70. Rozpoznanie onkologiczne: ca mesopha-
ryngis. W wywiadzie pacjent nie podaje chorób współistniejących. Pali papierosy od 
30 lat (do 20 szt. dziennie). 
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii, stwierdzono bezzę-
bie całkowite, błona śluzowa nie wykazywała zmian patologicznych. 
Zastosowano radio- i chemioterapię jako leczenie uzupełniające po zabiegu chirur-
gicznym. Dawka promieniowania: 48 Gy, podana w 24 frakcjach w ciągu 33 dni. 
W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi pojawiły się wyraźne zmiany 
nadżerkowo-rumieniowe w jamie ustnej, zlokalizowane głównie na podniebieniu, języ-
ku (ryc. 34) i błonie śluzowej policzka. Zmiany na błonie śluzowej w skali WHO okre-
ślono na II°. Na języku stwierdzono uwypuklone grzybicze naloty (ryc. 34 i 35). Pacjent 
zgłaszał objawy napięcia i suchości w jamie ustnej. Wykonano badanie mikrobiologicz-
ne – bakteriologiczne, które potwierdziło występowanie bakterii Gemella morbillorum 
(wzrost mierny ++), oraz mikologiczne, które potwierdziło występowanie grzybów 
(wzrost obfi ty +++) rodzaju Candida. Chory skarżył się też na złe samopoczucie.
Zastosowano:
– miejscowe leczenie przeciwgrzybicze (płukankę z nystatyną);
– wit. A + D3 do pędzlowania błony śluzowej policzka i podniebienia;
– dodatkowo zalecono płukanie jamy ustnej 0,1% roztworem chlorheksydyny;
– aby znieść dolegliwości związane z suchością w jamie ustnej, zalecono częste 
picie niegazowanej wody mineralnej.
Ponieważ nie uzyskano ustąpienia klinicznych objawów grzybicy, a nalot na języku 
utrzymywał się, w 6. tygodniu powtórzono badania mikrobiologiczne (potwierdzające 
występowanie grzybów) i wdrożono systemowe leczenie przeciwgrzybicze. 
Wdrożone stomatologiczne leczenie wspomagające zmniejszyło dolegliwości bólo-
we, spowodowało ustąpienie objawów napięcia i znacznie zredukowało uczucie sucho-
ści w jamie ustnej. Poprawiło również samopoczucie pacjenta.
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Ryc. 34. 4. tydzień radioterapii. Widoczna zmiana nadżerkowo-rumieniowa na brzegu języ-
ka po stronie prawej oraz grzybica języka (obecność szczepów Candida potwierdzona bada-
niem mikologicznym)
Ryc. 35. 4. tydzień radioterapii. Widoczne zmiany na błonie śluzowej podniebienia oraz  uwy-
puklone grzybicze naloty na języku
Przypadek czwarty. Pacjentka I.W., lat 63. Rozpoznanie onkologiczne: ca me-
sopharyngis. W wywiadzie pacjentka podaje przyjmowanie leków na nadciśnienie. Pali 
papierosy od 5 lat (do 20 szt. dziennie).
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii, stwierdzono poje-
dyncze braki zębowe w szczęce (brak 4 zębów, 2 zęby z próchnicą wtórną) i żuchwie 
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(brak 2 zębów), błona śluzowa nie wykazywała zmian patologicznych. Wskaźnik SBI 
oceniono na 50%, wskaźnik API na 100%. 
Jako leczenie onkologiczne wdrożono radio- i chemioterapię. Dawka promieniowa-
nia: 60 Gy, podana w 30 frakcjach w ciągu 50 dni. 
W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi wystąpiły zmiany rumieniowe 
w jamie ustnej, zlokalizowane głównie na podniebieniu, a na języku wyraźnie uwypu-
klony biało-brązowy nalot (ryc. 36). Pacjentka zgłaszała objawy pieczenia i suchości 
w jamie ustnej. Zmiany na błonie śluzowej w skali WHO określono na II°. Badanie mi-
kologiczne potwierdziło występowanie grzybów (wzrost mierny ++) rodzaju Candida, 
badanie bakteriologiczne – występowanie bakterii Lactobacillus (wzrost obfi ty +++). 
Zastosowano:
– miejscowe leczenie przeciwgrzybicze (płukankę z nystatyną);
– wit. A + D3 do pędzlowania błony śluzowej podniebienia;
– dodatkowo zalecono płukanie jamy ustnej 0,1% roztworem chlorheksydyny;
– aby znieść dolegliwości związane z suchością w jamie ustnej, zalecono częste 
picie niegazowanej wody mineralnej.
Na skórę szyi stosowano maść łagodzącą objawy odczynu popromiennego 
(ryc. 37).
Ryc. 36. 4. tydzień radioterapii. Widoczna zmiana na podniebieniu oraz kandydoza na języku 
(obecność szczepów Candida potwierdzona badaniem mikologicznym)
Wdrożone stomatologiczne leczenie wspomagające złagodziło objawy pieczenia 
i suchości w jamie ustnej. Pozytywne ustosunkowanie się pacjentki do podjętej terapii 
poprawiło również jej samopoczucie.
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Ryc. 37. Odczyn popromienny na skórze szyi w 4. tygodniu radioterapii
Przypadek piąty. Pacjent I.K., lat 66. Rozpoznanie onkologiczne: ca nasopharyn-
gis. W wywiadzie pacjent podaje przyjmowanie leków na nadciśnienie. Pali papierosy 
od 40 lat (do 20 szt. dziennie), w pracy narażony na działanie czynników szkodliwych 
(spaliny).
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii, stwierdzono bezzę-
bie górne oraz kły w żuchwie, błona śluzowa nie wykazywała zmian patologicznych. 
Zastosowano radioterapię. Dawka promieniowania: 40 Gy, podana w 20 frakcjach 
w ciągu 55 dni. 
W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi wystąpiły zmiany w jamy ustnej 
w postaci owrzodzeń, zlokalizowane głównie na podniebieniu, na błonie śluzowej po-
liczków zaobserwowano leukoplakię (ryc. 38). Na języku stwierdzono nalot, jak w prze-
biegu kandydozy (ryc. 39). Wokół szyjek zębów 33 i 43 widoczne były złogi nazębne 
(ryc. 40), co świadczyło o nieprzestrzeganiu higieny. Pacjent zgłaszał objawy pieczenia 
i suchości w jamie ustnej oraz dolegliwości bólowe. Zmiany na błonie śluzowej w skali 
WHO określono na II°/III°. Badanie mikologiczne potwierdziło występowanie grzy-
bów (wzrost obfi ty +++) rodzaju Candida. W badaniu bakteriologicznym wyhodowano 
bakterię Gemella morbillorum (wzrost obfi ty +++). 
Zastosowano:
– miejscowe leczenie antymikotyczne (płukankę z nystatyną);
– wit. A + D3 do pędzlowania błony śluzowej podniebienia;
– zwrócono uwagę na konieczność poprawy higieny jamy ustnej oraz płukanie jamy 
ustnej 0,1% roztworem chlorheksydyny;
– aby znieść dolegliwości związane z suchością w jamie ustnej, zalecono częste 
picie niegazowanej wody mineralnej;
– dodatkowo pacjent stosował żel znieczulający, który nakładał na błonę śluzową 
jamy ustnej przed przyjmowaniem pokarmów.
Pomimo zniesienia dolegliwości bólowych nie uzyskano ustąpienia objawów grzy-
bicy, a nalot na języku się utrzymywał. W 6. tygodniu powtórzono badania mikro-
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biologiczne (potwierdzające występowanie grzybów) i wdrożono systemowe leczenie 
przeciwgrzybicze. 
Ryc. 38. 4. tydzień radioterapii. Widoczne owrzodzenia na podniebieniu oraz zmiana o cha-
rakterze leukoplakii na błonie śluzowej policzka po stronie lewej. Na języku – typowe zmiany 
grzybicze (obecność szczepów Candida potwierdzona badaniem mikologicznym)
Ryc. 39. 4. tydzień radioterapii. Na języku – zmiany grzybicze
Wdrożone stomatologiczne leczenie wspomagające zmniejszyło dolegliwości bólo-
we spowodowane zmianami na błonie śluzowej jamy ustnej i umożliwiło spożywanie 
pokarmów w formie papkowatej, co wcześniej nie było możliwe. Stan psychofi zyczny 
pacjenta uległ znacznej poprawie. 
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Ryc. 40. Wokół szyjek zębów 33 i 43 widoczne złogi nazębne
Przypadek szósty. Pacjentka R.M., lat 52. Rozpoznanie onkologiczne: ca mesopha-
ryngis. W wywiadzie pacjentka nie podaje chorób współistniejących. Pali papierosy 
(do 20 szt. dziennie) od 35 lat, nadużywa alkoholu. W wywiadzie rodzinnym – choroba 
nowotworowa (matka zmarła na białaczkę).
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii stwierdzono bezzę-
bie szczęki oraz 3 zęby w żuchwie (z próchnicą wtórną), błona śluzowa nie wykazywała 
zmian patologicznych. 
Zastosowano radioterapię jako leczenie uzupełniające po zabiegu chirurgicznym. 
Dawka promieniowania: 60 Gy, podana w 30 frakcjach w ciągu 43 dni. 
W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi wystąpiły zmiany na języku 
o charakterze grzybiczym (ryc. 41). Wokół szyjek zębów widoczne były złogi nazęb-
ne oraz świeży osad, co świadczyło o nieprzestrzeganiu higieny. Pacjentka podawała 
uczucie pieczenia i suchości w jamie ustnej oraz dolegliwości bólowe. W jednym zębie 
(45) występowały objawy nieodwracalnego zapalenia miazgi. Zmiany na błonie śluzo-
wej w skali WHO określono na II°. Badanie mikologiczne potwierdziło występowanie 
grzybów (wzrost obfi ty +++) rodzaju Candida. W badaniu bakteriologicznym wyho-
dowano bakterię Gemella morbillorum (wzrost mierny ++) oraz Lactobacillus (wzrost 
mierny ++). 
Zastosowano:
– miejscowe leczenie przeciwgrzybicze (płukankę z nystatyną);
– zwrócono uwagę na konieczność poprawy higieny jamy ustnej oraz płukanie jamy 
ustnej 0,1% roztworem chlorheksydyny;
– aby znieść dolegliwości związane z suchością w jamie ustnej, zalecono częste 
picie niegazowanej wody mineralnej;
– w zębie 45 przeprowadzono leczenie endodontyczne. 
Na skórę szyi stosowano maść łagodzącą objawy odczynu popromiennego (ryc. 42 i 43).
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Ryc. 41. 4. tydzień radioterapii. Na języku – kandydoza (obecność szczepów Candida 
potwierdzona badaniem mikologicznym)
Ryc. 42.                   Ryc. 43. 
Odczyn popromienny na skórze szyi w 4. tygodniu radioterapii
Wdrożone stomatologiczne leczenie wspomagające zmniejszyło dolegliwości bólo-
we, spowodowało ustąpienie objawów napięcia i znacznie zredukowało uczucie sucho-
ści w jamie ustnej. Poprawiło również samopoczucie pacjentki.
Przypadek siódmy. Pacjent W.Sz., lat 57. Rozpoznanie onkologiczne: ca laryn-
gis. W wywiadzie pacjent nie podaje chorób współistniejących. Palił papierosy przez 
20 lat (do 20 szt. dziennie), od 4 lat nie pali. Nadużywał alkoholu.
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii, stwierdzono braki 
zębowe w szczęce (brak 7 zębów, 3 zęby z czynną próchnicą) i w żuchwie (brak 4 zę-
bów, 2 zęby z czynną próchnicą), błona śluzowa nie wykazywała zmian patologicz-
nych. Wskaźnik SBI oceniono na 60%, wskaźnik API na 100%. 
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Zastosowano radioterapię jako leczenie uzupełniające po zabiegu chirurgicznym. 
Dawka promieniowania: 60 Gy, podana w 30 frakcjach w ciągu 50 dni. 
W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi wystąpiły rozległe zmiany w po-
staci nadżerek i owrzodzeń, zlokalizowane głównie na podniebieniu (ryc. 44), języku 
(ryc. 45) i błonie śluzowej policzków (ryc. 44). Pacjent zgłaszał objawy pieczenia i su-
chości w jamie ustnej oraz dolegliwości bólowe. Zmiany na błonie śluzowej w skali 
WHO określono na III°. Badanie mikologiczne potwierdziło występowanie grzybów 
(wzrost mierny ++) rodzaju Candida. Badanie bakteriologiczne potwierdziło występo-
wanie bakterii Pseudomonas aeruginosa (wzrost mierny ++) oraz Gemella morbillo-
rum (wzrost obfi ty +++). 
Zastosowano:
– miejscowe (płukankę z nystatyną) i systemowe leczenie przeciwgrzybicze; 
– antybiotykoterapię w celu eradykacji bakterii;
– zwrócono uwagę na konieczność poprawy higieny jamy ustnej oraz płukanie jamy 
ustnej 0,1% roztworem chlorheksydyny; 
– aby znieść dolegliwości związane z suchością w jamie ustnej, zalecono częste 
picie niegazowanej wody mineralnej oraz stosowanie siemienia lnianego;
– dodatkowo pacjent nakładał żel znieczulający na błonę śluzową jamy ustnej przed 
przyjmowaniem pokarmów.
Ryc. 44. 4. tydzień radioterapii. Widoczne zmiany na podniebieniu oraz owrzodzenie na bło-
nie śluzowej policzka po stronie prawej
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Ryc. 45. 4. tydzień radioterapii. Widoczne owrzodzenie na brzegu języka po stronie prawej
Wdrożone stomatologiczne leczenie wspomagające zredukowało dolegliwości bólo-
we związane z rozległymi zmianami na błonie śluzowej jamy ustnej. Poprawiło to nie 
tylko samopoczucie pacjenta, ale również umożliwiło kontynuowanie radioterapii bez 
jej przerywania.
Przypadek ósmy. Pacjent S.L., lat 59. Rozpoznanie onkologiczne: ca tonsillae. 
W wywiadzie pacjent podaje przyjmowanie leków na nadciśnienie. Pali papierosy przez 
32 lata (do 20 szt. dziennie).
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii, stwierdzono poje-
dyncze zęby w szczęce (6 zębów) i braki skrzydłowe w żuchwie (brak 7 zębów, po-
zostałe z czynną próchnicą), błona śluzowa nie wykazywała zmian patologicznych. 
Wskaźnik SBI oceniono na 40%, wskaźnik API na 80%. 
Zastosowano radioterapię jako leczenie uzupełniające po zabiegu chirurgicznym. 
Dawka promieniowania: 60 Gy, podana w 30 frakcjach w ciągu 43 dni. 
W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi wystąpiło zaczerwienienie błony 
śluzowej jamy ustnej z niewielkim obrzękiem. Pacjent skarżył się na nieznaczną suchość 
w jamie ustnej. Zmiany na błonie śluzowej w skali WHO określono na I°. Wykonano 
badanie mikrobiologiczne – bakteriologiczne i mikologiczne. Badanie mikologiczne 
nie potwierdziło występowania grzybów. W badaniu bakteriologicznym wyhodowa-
no szczepy bakterii Lactobacillus (wzrost obfi ty +++), bakterii z grupy Streptococcus 
(wzrost obfi ty +++) oraz Enterococcus (wzrost obfi ty +++). 
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Zalecono:
– antybiotykoterapię w celu eradykacji bakterii;
– zwrócono uwagę na konieczność poprawy higieny jamy ustnej oraz płukanie 0,1% 
roztworem chlorheksydyny;
– aby znieść dolegliwości związane z suchością w jamie ustnej, zalecono częste 
picie niegazowanej wody mineralnej.
Wdrożone stomatologiczne leczenie wspomagające znacznie zredukowało uczucie 
suchości w jamie ustnej. Poprawiło również samopoczucie pacjenta.
Objawy próchnicy radiacyjnej (ryc. 46) zaobserwowano po 6 miesiącach od zakoń-
czenia radioterapii.
Ryc. 46. W okolicy szyjek zębów w żuchwie widoczny miękki osad i złogi nazębne. Pod nimi 
– próchnica radiacyjna obejmująca szyjki zębów, również od strony jamy ustnej właściwej
Przypadek dziewiąty. Pacjent B.W., lat 68. Rozpoznanie onkologiczne: ca me-
sopharyngis. W wywiadzie pacjent nie podaje chorób współistniejących. Palił papiero-
sy przez 20 lat (do 20 szt. dziennie), od 10 lat nie pali. 
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii, stwierdzono braki 
międzyzębowe w szczęce (brak 6 zębów) i w żuchwie (brak 5 zębów), błona śluzowa 
nie wykazywała zmian patologicznych. Wskaźnik SBI oceniono na 30%, wskaźnik API 
na 35%. 
Zastosowano radioterapię jako leczenie uzupełniające po zabiegu chirurgicznym. 
Dawka promieniowania: 60 Gy, podana w 32 frakcjach w ciągu 44 dni. 
W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi wystąpiło zaczerwienienie błony 
śluzowej jamy ustnej z niewielkim obrzękiem, zlokalizowane głównie na podniebieniu. 
Pacjent skarżył się na nieznaczną suchość w jamie ustnej. Zmiany na błonie śluzowej 
w skali WHO określono na II°. Wykonano badanie mikrobiologiczne – bakteriologiczne 
i mikologiczne. Badanie mikologiczne nie potwierdziło występowania grzybów. W ba-
daniu bakteriologicznym wyhodowano szczepy bakterii Lactobacillus (wzrost obfi ty 
+++) oraz Gemella morbillorum (wzrost mierny ++). 
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Zastosowano:
– wit. A + D3 do pędzlowania błony śluzowej podniebienia;
– płukanie jamy ustnej 0,1% roztworem chlorheksydyny po każdorazowym szczot-
kowaniu zębów;
– aby znieść dolegliwości związane z suchością w jamie ustnej, zalecono częste 
picie niegazowanej wody mineralnej.
Wdrożone stomatologiczne leczenie wspomagające znacznie zredukowało uczucie 
suchości w jamie ustnej. Poprawiło również samopoczucie pacjenta.
Pierwsze objawy próchnicy radiacyjnej zamanifestowały się odłamaniem koron 
klinicznych na wysokości szyjek zębów, po 8 miesiącach od zakończenia radioterapii. 
Pozostawione korzenie zębów nie kwalifi kowały się do leczenia endodontycznego i od-
budowy protetycznej. Rok po zakończeniu terapii promieniami jonizacyjnymi pacjen-
towi pozostały w szczęce tylko 3 (ryc. 47) z 10, istniejących przed napromieniowaniem 
zębów. 
Ryc. 47. Stan uzębienia pacjenta rok po zakończeniu radioterapii. W okolicy szyjek zębów 11, 
12, 13 widoczna próchnica radiacyjna 
Przypadek dziesiąty. Pacjentka R.B., lat 54. Rozpoznanie onkologiczne: ca laryn-
gis. W wywiadzie pacjentka podaje przyjmowanie leków na nadciśnienie. Pali papiero-
sy od 20 lat (ponad 20 szt. dziennie). 
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii, stwierdzono bezzę-
bie w szczęce i braki zębowe w żuchwie (brak 7 zębów), błona śluzowa nie wykazywała 
zmian patologicznych. Wskaźnik SBI oceniono na 60%, wskaźnik API na 100%. 
Zastosowano radioterapię jako leczenie uzupełniające po zabiegu chirurgicznym. 
Dawka promieniowania: 60 Gy, podana w 30 frakcjach w ciągu 43 dni. 
W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi wystąpiły zmiany na błonie 
śluzowej jamy ustnej o charakterze nadżerek i owrzodzeń, zlokalizowane głównie na 
podniebieniu i na języku (ryc. 48). Pacjentka skarżyła się na nieznaczną suchość w ja-
mie ustnej. Zmiany na błonie śluzowej w skali WHO określono na II°/III°. Wykonano 
badanie mikrobiologiczne – bakteriologiczne i mikologiczne. Badanie mikologiczne 
nie potwierdziło występowania grzybów. W badaniu bakteriologicznym wyhodowano 
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szczepy bakterii Streptococcus (wzrost obfi ty +++), Enterobacter (wzrost obfi ty +++), 
Enterococcus (wzrost mierny ++) oraz Gemella morbillorum (wzrost obfi ty +++). Pa-
cjentka była w bardzo złej kondycji psychofi zycznej – nie wierzyła, że leczenie może 
przynieść poprawę.
Zastosowano:
– wit. A + D3 do pędzlowania błony śluzowej jamy ustnej oraz siemię lniane;
– zwrócono uwagę na konieczność poprawy higieny jamy ustnej oraz płukanie jamy 
ustnej 0,1% roztworem chlorheksydyny; 
– aby znieść dolegliwości związane z suchością w jamie ustnej, zalecono częste 
picie niegazowanej wody mineralnej. 
Pacjentka nie stosowała się do zaleceń higienicznych. Brak higieny spowodował na-
silenie dolegliwości bólowych, które narastały wraz z trwającą radioterapią. Na pewien 
czas odroczono napromieniowanie z powodu złej kondycji psychofi zycznej chorej. 
W 6. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi stan błony śluzowej w skali WHO 
określono na IV° i wdrożono odżywianie pozajelitowe. 
Ryc. 48. 4. tydzień radioterapii. Widoczna zmiana na brzegu języka po stronie lewej oraz 
fragmenty koron zębów w żuchwie
Stosowano:
– żel znieczulający, który pacjentka nakładała na błonę śluzową jamy ustnej, aby 
zmniejszyć dolegliwości bólowe.
Wdrożone stomatologiczne leczenie wspomagające w pewnym stopniu zredukowało 
dolegliwości bólowe w jamie ustnej. Poprawiło nieznacznie samopoczucie pacjentki, 
której zabrakło motywacji do walki z chorobą nowotworową.
Objawy próchnicy radiacyjnej zaobserwowano po 3 miesiącach od radioterapii. 
Oprócz tego bardzo nasiliły się objawy zapalenia dziąseł (ryc. 49).
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Ryc. 49. Ta sama pacjentka 6 miesięcy po zakończeniu radioterapii. Widoczna próchnica ra-
diacyjna, złogi nazębne przykrywające całe korony kliniczne zębów oraz stan zapalny dziąseł
Przypadek jedenasty. Pacjent F.S., lat 65. Rozpoznanie onkologiczne: ca laryn-
gis. W wywiadzie pacjent podaje przyjmowanie leków na nadciśnienie. Palił papierosy 
przez 45 lat (ponad 20 szt. dziennie), od pół roku nie pali.
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii, stwierdzono bezzę-
bie w szczęce i pojedyncze zęby w żuchwie (4 zęby, w tym 2 z czynną próchnicą), błona 
śluzowa nie wykazywała zmian patologicznych. 
Zastosowano radioterapię jako leczenie uzupełniające po zabiegu chirurgicznym. 
Dawka promieniowania: 60 Gy, podana w 24 frakcjach w ciągu 37 dni. 
W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi wystąpiło zaczerwienienie błony 
śluzowej jamy ustnej z niewielkim obrzękiem. Pacjent skarżył się na nieznaczną suchość 
w jamie ustnej. Zmiany na błonie śluzowej w skali WHO określono na I°. Wykonano 
badanie mikrobiologiczne – bakteriologiczne i mikologiczne. Badanie mikologiczne 
nie potwierdziło występowania grzybów. W badaniu bakteriologicznym wyhodowano 
szczepy bakterii Streptococcus (wzrost obfi ty +++), Gemella morbillorum (wzrost obfi -
ty +++) oraz Staphylococcus aureus (wzrost mierny ++). 
Zwrócono uwagę na:
– konieczność poprawy higieny jamy ustnej oraz płukanie jamy ustnej 0,1% roztwo-
rem chlorheksydyny;
– aby znieść dolegliwości związane z suchością w jamie ustnej, zalecono częste 
picie niegazowanej wody mineralnej. 
Pacjent nie stosował się do zaleceń higienicznych.
Objawy próchnicy radiacyjnej zaobserwowano po 5 miesiącach od radioterapii 
(ryc. 50).
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Ryc. 50. Widoczna próchnica radiacyjna obejmująca szkliwo i zębinę koron zębów. W okolicy 
przyszyjkowej widoczne złogi nazębne
Przypadek dwunasty. Pacjent S.Z., lat 51. Rozpoznanie onkologiczne: ca laryn-
gis. W wywiadzie pacjent nie podaje chorób współistniejących. Palił papierosy przez 
25 lat (ponad 20 szt. dziennie), od roku nie pali.
W badaniu wewnątrzustnym, przed rozpoczęciem radioterapii, stwierdzono poje-
dyncze zęby w szczęce (6 zębów z czynną próchnicą) oraz pojedyncze braki zębowe 
w żuchwie (brak 6 zębów, 3 zęby z próchnicą wtórną), błona śluzowa nie wykazywała 
zmian patologicznych. Wskaźnik SBI oceniono na 40%, wskaźnik API na 70%. 
Zastosowano radioterapię jako leczenie uzupełniające po zabiegu chirurgicznym. 
Dawka promieniowania: 60 Gy, podana w 30 frakcjach w ciągu 43 dni. 
W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi wystąpiły zmiany na języku 
o charakterze grzybiczym. Wokół szyjek zębów widoczne były złogi nazębne oraz 
świeży osad, co świadczyło o nieprzestrzeganiu higieny. Pacjent podawał uczucie pie-
czenia i suchości w jamie ustnej oraz dolegliwości bólowe. Zmiany na błonie śluzo-
wej w skali WHO określono na II°. Badanie mikologiczne potwierdziło występowanie 
grzybów (wzrost obfi ty +++) rodzaju Candida. W badaniu bakteriologicznym wyho-
dowano szczepy bakterii Streptococcus (wzrost obfi ty +++) oraz Gemella morbillorum 
(wzrost obfi ty +++). 
Zastosowano:
– miejscowe leczenie przeciwgrzybicze (płukankę z nystatyną);
– antybiotykoterapię w celu eradykacji bakterii;
– zwrócono uwagę na konieczność poprawy higieny jamy ustnej oraz płukanie jamy 
ustnej 0,1% roztworem chlorheksydyny;
– aby znieść dolegliwości związane z suchością w jamie ustnej, zalecono częste 
picie niegazowanej wody mineralnej.
Ponieważ nie uzyskano ustąpienia objawów grzybicy, a nalot na języku utrzymywał 
się, w 6. tygodniu powtórzono badania mikrobiologiczne (potwierdzające występowa-
nie grzybów) i wdrożono systemowe leczenie przeciwgrzybicze. 
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 Wdrożone stomatologiczne leczenie wspomagające zmniejszyło dolegliwości bólo-
we, spowodowało ustąpienie objawów napięcia i znacznie zredukowało uczucie sucho-
ści w jamie ustnej. Poprawiło również samopoczucie pacjenta.
Objawy próchnicy radiacyjnej zaobserwowano po 8 miesiącach od radioterapii. 
Pierwsze objawy zamanifestowały się odłamaniem koron klinicznych na wysokości 
szyjek zębów w szczęce. Pozostawione korzenie zębów nie kwalifi kowały się do lecze-
nia endodontycznego i odbudowy protetycznej i zostały usunięte. Równocześnie zwięk-
szyła się nadwrażliwość na bodźce termiczne zębów w żuchwie. Pacjent nie stosował 
się do zaleceń higienicznych. Rok po zakończeniu leczenia promieniami jonizacyjnymi 
badanie mikologiczne potwierdziło występowanie grzybów rodzaju Candida (ryc. 51). 
Zaobserwowano próchnicę radiacyjną w żuchwie (ryc. 52).
Ryc. 51. Widoczny nalot na języku o charakterze grzybiczym (obecność szczepów Candida 
potwierdzona badaniem mikologicznym)
Ryc. 52. Stan uzębienia pacjenta rok po zakończeniu radioterapii. W okolicy szyjek zębów 
w żuchwie widoczna próchnica radiacyjna oraz złogi nazębne pokryte miękkim osadem
ROZDZIAŁ 5. DYSKUSJA
Według European Society for Medical Oncology nowotwory złośliwe jamy ustnej 
i gardła są w krajach rozwiniętych na ósmym miejscu w kolejności najczęściej występu-
jących nowotworów (wg liczby zachorowań), w krajach rozwijających się – na miejscu 
trzecim [4]. Z polskich danych epidemiologicznych wynika, że w roku 2003 odnotowa-
no w naszym kraju 5700 nowych zachorowań na nowotwory tego rejonu i 3600 zgonów 
z tego powodu [171]. Podstawowymi czynnikami rakotwórczymi jest ekspozycja błon 
śluzowych na dym tytoniowy i wysokoprocentowy alkohol. Każdy z tych dwóch czyn-
ników zwiększa 2–3 razy ryzyko zachorowania na raka jamy ustnej, gardła i krtani, 
wspólnie powodują ponad 15-krotny wzrost ryzyka. Chorych charakteryzuje skłonność 
do nadużywania obu wymienionych używek [52]. Innymi znanymi czynnikami przy-
czynowymi w tej grupie nowotworów są zła higiena jamy ustnej oraz mechaniczne, 
przewlekłe drażnienie błony śluzowej (między innymi źle dopasowane protezy stoma-
tologiczne, nieprawidłowo wykonane stałe uzupełnienia protetyczne, nieprawidłowo 
wykonane wypełnienia stomatologiczne, ostre krawędzie zębów).
Badania własne potwierdziły, że grupa opisywanych pacjentów to osoby, które 
w ponad 90% są nałogowymi palaczami, a niektórzy z nich palą ponad 20 papiero-
sów dziennie od 30–40 lat. Jedna trzecia chorych to osoby, które nadużywają alkoholu. 
Należy zaznaczyć, że u pacjentów leczonych z powodu raka narządów głowy i szyi 
stwierdza się duże zaniedbania higieny jamy ustnej, a także duże potrzeby leczenia 
stomatologicznego. Potwierdzają to również badania przeprowadzone i opisane przez 
Jobbinsa i współpracowników [71], którzy w grupie obserwowanej mieli 45% chorych 
z istotnymi problemami z zębami. 
W badaniach własnych u 26 pacjentów stwierdzono całkowite bezzębie. Cztery oso-
by użytkowały protezy, 22 nigdy protez nie miały. U znacznej części chorych potwier-
dzono cechy umiarkowanego zapalenia dziąseł, wymagającego intensywnego leczenia 
periodontologicznego, u części z nich wartość wskaźnika krwawienia z kieszonki dzią-
słowej SBI oceniono na stopień, który obrazuje ciężkie i uogólnione zapalenie przyzę-
bia. Wyniki te ukazują specyfi kę grupy środowiskowej, z której wywodzą się chorzy, 
niedbający nie tylko o prawidłowe funkcjonowanie układu stomatognatycznego, ale 
również o swój wygląd zewnętrzny.
Dolegliwością pojawiającą się najwcześniej, z reguły po kilku dniach od rozpoczę-
cia radioterapii, są objawy kliniczne będące wyrazem odczynów popromiennych. Ostry 
odczyn popromienny manifestuje się morfologicznymi uszkodzeniami tkanki lub na-
rządu oraz zaburzeniami czynnościowymi, które powstają w wyniku tych uszkodzeń. 
70
Często towarzyszą im efekty ogólne – spadek masy ciała i osłabienie. Ostry odczyn 
popromienny występuje w mniejszym lub większym stopniu w narządach znajdujących 
się w napromienianej objętości, ale na plan pierwszy wysuwają się dolegliwości zwią-
zane z uszkodzeniem błony śluzowej. W rejonie głowy i szyi obszar napromieniania 
obejmuje zwykle jamę ustną, gardło i krtań (narządy wyściełane błoną śluzową), któ-
rych uszkodzenie może prowadzić do znacznego upośledzenia podstawowych czynno-
ści organizmu [114, 163]. 
 W przebiegu ostrego popromiennego uszkodzenia (zapalenia) błony śluzowej jamy 
ustnej (oral mucositis) można wyróżnić 4 fazy – zapalno-naczyniową, nabłonkową, 
wrzodziejąco-bakteryjną oraz gojenia [83, 125, 128, 153]. Na początku występuje ru-
mień (przekrwienie) błony śluzowej, który zapoczątkowuje fazę naczyniową procesu 
zapalnego i jest wyrazem uszkodzenia komórek śródbłonka naczyń [150, 152]. Jedno-
cześnie narastająca depopulacja komórek nabłonkowych prowadzi do ubytków w błonie 
śluzowej – epiteliolizy (epitheliolysis) – wypełnianych stopniowo przez wysięk zapalny. 
W miarę kontynuacji radioterapii objawy ostrego popromiennego odczynu śluzówko-
wego utrzymują się na poziomie rozlanego zapalenia, które obserwuje się nieraz do 
kilku tygodni po zakończeniu leczenia. Ostatnio zwraca się uwagę na fakt, że ostry od-
czyn śluzówkowy jest spowodowany nie tylko zmniejszeniem ilości komórek nabłonka, 
lecz w jego patogenezie istotną rolę odgrywają mechanizmy humoralne, przebiegające 
w błonie podstawnej i podśluzowej, związane z wydzielaniem wielu mediatorów stanu 
zapalnego, powstającego w wyniku działania promieniowania jonizującego. Należą tu 
interleukiny, tumor necrosis factor α (TNF  α), transforming growth factor β3 (TGF- β3), 
pochodne kwasu arachidonowego (prostanoidy i leukotrieny) i aminy (histamina, sero-
tonina) [46, 83, 128, 150, 153]. Ostry popromienny odczyn śluzówkowy może też ulegać 
dalszej progresji, przechodząc w tzw. fazę wrzodziejąco-bakteryjną, która jest wyra-
zem uszkodzenia błony podstawnej i infekcji tkanek położonych podśluzówkowo [46, 
163]. Objawom tym często towarzyszy obrzęk błony śluzowej, wynikający ze wzrostu 
przepuszczalności drobnych naczyń krwionośnych i chłonnych w następstwie depopu-
lacji komórek śródbłonka. Ich ubytek prowadzi do przesięku osocza do przestrzeni oko-
łonaczyniowej. Obserwowane okresowo krwawienie błony śluzowej jest następstwem 
rozległych, głębokich ubytków obejmujących blaszkę właściwą i błonę podśluzową, po-
wodujących odsłonięcie drobnych naczyń krwionośnych. Krwawienie może pojawiać 
się w wyniku drażnienia mechanicznego – podczas spożywania pokarmów, szczotko-
wania zębów lub też występować samoistnie. 
 Kliniczne objawy oral mucositis można podzielić na wczesne i późne. Początkowo 
pojawia się dyskomfort w jamie ustnej, wzmożona wrażliwość na pokarmy – gorące 
i kwaśne, na błonie śluzowej można zaobserwować plamy rumieniowe, czasem po-
kryte białym nalotem. Podobne spostrzeżenia zanotowali i opisali dwaj autorzy – Carl 
i Emrich [24], którzy zbadali 98 pacjentów, u których przeprowadzono radioterapię z po-
wodu nowotworów jamy ustnej, otrzymujących w trakcie leczenia dawkę ponad 50 Gy. 
U badanych wystąpił 2 i 3 stopień zapalenia błony śluzowej jamy ustnej (w 3-stopnio-
wej skali stosowanej przez autorów). U pacjentów leczonych promieniami jonizującymi 
w okresie późniejszym tworzą się owrzodzenia, dochodzi do rozwoju wtórnych infekcji 
z towarzyszącym bólem, często o dużym natężeniu. Zmiany o największym nasileniu 
pojawiają na obszarach błony śluzowej ruchomej, nierogowaciejącej – na policzkach, 
podniebieniu miękkim, w części śluzowej warg i w dnie jamy ustnej [45, 55, 127, 128, 
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145, 151]. Dolegliwości bólowe sprawiają, iż chorzy wymagają wówczas podania środ-
ków przeciwbólowych oraz zmiany diety na półpłynną. Gdy powierzchnia zmian o cha-
rakterze rozlanej epiteliolizy przekracza 50% powierzchni obszaru napromienianego, 
pojawia się konieczność stosowania diety płynnej lub założenia sondy dożołądkowej.
 Badania własne są zgodne z danymi z piśmiennictwa dotyczącymi wystąpienia 
i przebiegu oral mucositis. W 2. tygodniu trwania radioterapii u ponad połowy chorych 
zanotowano objawy ostrego popromiennego odczynu śluzówkowego. Badaniem kli-
nicznym stwierdzano obrzęk i zaczerwienienie błony śluzowej, a także potwierdzaną 
testem Mirror (MT) suchość błony śluzowej. U pacjentów pojawiły się zmiany o cha-
rakterze nadżerek, niekiedy pokryte nalotem włóknikowym. Chorzy skarżyli się na 
dolegliwości ze strony błony śluzowej – uczucie napięcia, pieczenia, bolesność tworzą-
cych się zmian oraz zmniejszone wydzielanie śliny. Wymienione objawy występowały 
głównie w nocy. Pacjenci zgłaszali również zaburzenia smaku. W 4. tygodniu napro-
mieniowania stan chorych pogarszał się w sposób znaczny i u większości z nich objawy 
ostrego popromiennego odczynu śluzówkowego prezentowały fazę trzecią, tj. wrzo-
dziejąco-bakteryjną. Narastające dolegliwości bólowe i kserostomia nie tylko utrudnia-
ły spożywanie twardych pokarmów, ale powodowały, że jedzenie stało się niemożliwe. 
Pacjenci przyjmowali pokarmy tylko w półpłynnej lub płynnej postaci. U większości 
chorych wdrożono leki przeciwbólowe. Opisane powyżej objawy oral mucositis oraz 
związane z nimi dolegliwości są następstwem bezpośredniego wpływu promieniowa-
nia jonizującego, jak również zmniejszonego wydzielania śliny, a także zmian w jej 
składzie – wzrostu stężenia elektrolitów, wzrostu gęstości, obniżenia pH i spadku stę-
żenia immunoglobuliny typu A. Nie bez znaczenia są nawyki higieniczne pacjentów. 
Niektórzy autorzy uważają, że nieprzestrzeganie higieny jamy ustnej związane jest 
z depresją wynikającą z rozpoznania choroby nowotworowej, a także dołączających się 
dolegliwości ze strony błony śluzowej [5, 24, 41, 65, 106]. 
 Proces gojenia zazwyczaj doprowadza do odbudowy nabłonka oraz przywraca fi -
zjologiczną mikrofl orę jamy ustnej. Według danych z piśmiennictwa – u około 20–30% 
pacjentów dochodzi do powstania zmian przewlekłych – hiperplazji i dysplazji nabłon-
ka oraz zaniku gruczołów ślinowych [83, 126].
 Czynnościowym następstwem ostrego odczynu popromiennego są zaburzenia żu-
cia i połykania oraz suchość błon śluzowych.
 Suchość jamy ustnej (kserostomia, dry mouth) – jeden z najpoważniejszych skut-
ków ubocznych radioterapii – jest spowodowana zaburzeniami wydzielania śliny przez 
gruczoły ślinowe [3, 67, 112, 118]. Związane jest to z uszkadzającym działaniem pro-
mieniowania jonizacyjnego (zależy również od zastosowanej dawki promieniowania 
[27, 56, 120]) na nabłonek wydzielniczy ślinianek, co powoduje, iż gruczoły te ulega-
ją nieodwracalnym zmianom. Stopniowo następuje ich zwłóknienie i zanik. Pacjenci 
napromieniowani w rejonie głowy i szyi produkują mało śliny lub nie wytwarzają jej 
wcale [23, 32, 43, 146, 158]. 
 Badania własne potwierdziły, iż po zastosowaniu napromieniowania funkcja ślinia-
nek zostaje zaburzona i pojawia się problem z produkcją śliny przez gruczoły ślinowe. 
W trakcie prowadzonych badań kontrolnych, po zakończonej radioterapii, zaobserwo-
wano utrzymującą się suchość błony śluzowej. Kserostomii towarzyszył ból, zaburzenia 
smaku oraz utrudnione przyjmowanie pokarmów, a także trudności w mowie i utrzy-
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maniu ruchomych uzupełnień protetycznych u pacjentów, którzy użytkowali wcześniej 
protezy. 
U chorych napromienianych występuje zwiększona podatność błony śluzowej na 
zakażenia oraz wzrasta skłonność do próchnicy [39, 64, 73, 78]. Próchnica popromien-
na ma zazwyczaj ostry przebieg. Związana jest głównie ze zmniejszeniem wydzielania 
śliny, a także z działaniem promieniowania jonizującego na tkanki zęba. W badaniach 
opublikowanych w 2003 roku [161] opisano, iż u pacjentów z nowotworami w obrębie 
głowy i szyi po zakończeniu radioterapii wzrasta poziom Lactobacillus oraz Strepto-
coccus mitis, natomiast wcześniejsze doniesienia [69, 74, 96] podają, że rozwój „próch-
nicy radiacyjnej” obserwuje się u 89% chorych. 
Leczenie promieniami jonizującymi powoduje również widoczne zmiany w przyzę-
biu, które objawiają się przechodzeniem fi zjologicznych szczelin dziąsłowych w patolo-
giczne kieszenie dziąsłowe, recesją dziąsła, a także stanem zapalnym z towarzyszącym 
krwawieniem z brodawek dziąsłowych [128].
Stan błony śluzowej jamy ustnej zależy nie tylko od wysokości dawki całkowitej 
promieniowania, ale również od stanu uzębienia, stanu przyzębia i błony śluzowej przed 
rozpoczęciem leczenia. Niezwykle istotne jest, aby każdy pacjent zakwalifi kowany do 
radioterapii miał wykonaną pełną, radykalną sanację jamy ustnej w celu eliminacji po-
tencjalnych ognisk zakażenia, za które się uważa:
– zęby z miazgą martwą lub w rozpadzie zgorzelinowym;
– zęby z miazgą zmumifi kowaną w kanałach (po leczeniu metodą amputacyjną 
i amputacyjno-ekstyrpacyjną);
– zęby bezmiazgowe (z kanałami niewypełnionymi do szczytu lub wypełnione pra-
widłowo, lecz zainfekowane w odgałęzieniach kanału); 
– przewlekłe procesy zapalne w okolicy przyszczytowej korzeni zębów nieleczo-
nych i leczonych;
– stany po nieprawidłowo wykonanej resekcji szczytu korzenia zęba;
– torbiele korzeniowe i zawiązkowe;
– stany zapalne kości i pozostawione korzenie (radix relicta);
– zęby zatrzymane; 
– patologiczne kieszenie przyzębne w przebiegu periodontopatii i ropnie przyzębne;
– procesy zapalne w przebiegu utrudnionego wyrzynania zębów;
– ciała obce (złamane narzędzia).
 Badania własne potwierdziły cytowane wcześniej dane z piśmiennictwa. U osób, 
u których nie dokonano całkowitej sanacji jamy ustnej, w zębach z głęboką próchnicą, 
które przed radioterapią nie zostały zaopatrzone nawet opatrunkiem tymczasowym, 
wystąpiły kliniczne objawy nieodwracalnego zapalenia miazgi. U pacjentów z niele-
czonym wcześniej zapaleniem dziąseł i utrzymujących niedostateczną higienę jamy 
ustnej zaobserwowano nasilenie objawów periodontopatii, spowodowane odkładaniem 
złogów nazębnych. U pacjentki z istniejącą periodontopatią w stopniu zaawansowa-
nym w trakcie trwania radioterapii wystąpiło obfi te krwawienie dziąseł, które trudno 
było zatamować. Utrzymująca się kserostomia, brak dostatecznej higieny jamy ustnej 
oraz obecność bakterii Lactobacillus wywołały u części badanych rozwój próchnicy 
radiacyjnej kilka miesięcy po zakończeniu leczenia promieniami jonizującymi. U cho-
rych tych wystąpiły charakterystyczne dla tej grupy pacjentów zmiany w zabarwieniu 
zębów. Zarówno szkliwo, jak i zębina uległy przebarwieniu na kolor ciemnobrązowy, 
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wykazując cechy demineralizacji. U osób nieprzestrzegających higieny, niedbających 
o leczenie zachowawcze uzębienia, zmiany rozwijały się stopniowo, doprowadzając 
w efekcie do całkowitego odłamania koron istniejących zębów, często w okolicy przy-
szyjkowej.
Dane z piśmiennictwa dotyczące fl ory bakteryjnej u pacjentów w trakcie radiotera-
pii są bardzo sporadyczne. Wiadome jest, iż Streptococcus mitis, S. salivarius i Lacto-
bacillus odgrywają główną rolę po radioterapii [108]. H. Sakamoto (1999 r.) opisał wy-
stępowanie Streptococcus (S. intermedius, S. constellatus, S. oralis, S. mitis, S. sanguis, 
S. salivarius) i bakterii tlenowych (Enterococcus, Escherichia, Klebsiella) w węzłach 
chłonnych u pacjentów z rakiem jamy ustnej. Wśród bakterii beztlenowych Peptostrep-
tococcus został wyizolowany u 12 z 30 przebadanych pacjentów [37].
W badaniach własnych pobrany od pacjentów materiał biologiczny posłużył do prze-
prowadzenia badań bakteriologicznych, zgodnie z ogólnie przyjętymi zasadami w bak-
teriologii. Najliczniej pojawiającą się w hodowli bakterią był Streptococcus viridans 
– paciorkowiec z grupy D. Jest to bakteria, która kolonizuje jamę ustną jako składnik 
mikrofl ory fi zjologicznej. Jednak, mimo niskiego potencjału chorobotwórczego, może 
stanowić tzw. fl orę oportunistyczną, powodując wiele zakażeń, zwłaszcza u osób z ob-
niżoną odpornością oraz chorobą nowotworową. Bakteria ta jest składnikiem płytki 
nazębnej nad- i poddziąsłowej, sprzyja powstawaniu próchnicy. U części badanych pa-
cjentów przyczyniła się do rozwoju próchnicy radiacyjnej.
Występujące również licznie bakterie z grupy Neisseria to drobnoustroje Gram (–). 
Mogą one wywoływać zakażenia błon śluzowych, będące efektem zaburzenia homeo-
stazy między mikrofl orą oportunistyczną a mechanizmami odpornościowymi, zwłasz-
cza u pacjentów po chemio- i radioterapii. 
 Staphylococcus aureus, który kolonizuje nosogardziel i w dużych ilościach znajduje 
się w ślinie zdrowych osób, izolowany jest w 22% z poddziąsłowych płytek nazębnych. 
U chorych z zaburzeniami układu odpornościowego, a także u pacjentów użytkujących 
ruchome uzupełnienia protetyczne, wywołuje schorzenia błony śluzowej jamy ustnej 
– języka, warg, kątów ust. 
Pseudomonas aeruginosa (pałeczka ropy błękitnej) to bakteria, która często atakuje 
ludzi przewlekle chorych i takich, u których leczenie szpitalne trwa długo. Bakteria ta 
może stać się niezwykle groźna, kiedy występuje u osób z obniżoną odpornością. Na 
początku 2009 roku zakażenie pałeczką ropy błękitnej spowodowało śmierć młodej, 
zdrowej modelki z Brazylii, gdyż rozpoznano i wyhodowano tę bakterię zbyt późno. 
Nawet amputacja obu rąk i obu stóp nie zatrzymała szerzącej się posocznicy [68]. 
Wyhodowany od pacjentów Pseudomonas aeruginosa i obfi ty wzrost bakterii z gru-
py Streptococcus viridans spowodowały uogólniony stan zapalny jamy ustnej, mani-
festujący się dużymi zmianami o charakterze nadżerek i owrzodzeń, do których dołą-
czyło się zapalenie kątów ust. Pacjenci ci mieli bardzo duże dolegliwości bólowe, byli 
w złej kondycji psychicznej i fi zycznej. U jednego z nich konieczne było włączenie 
odżywiania pozajelitowego. 
W trakcie leczenia napromienianiem w badaniu bakteriologicznym obserwowano 
również wzrost bakterii Gemella morbillorum. Bakteria ta, będąca fl orą fi zjologiczną 
w przewodzie pokarmowym człowieka, staje się chorobotwórcza, jeśli zostaje zaburzo-
na równowaga pomiędzy mikrofl orą jamy ustnej a organizmem. Wyhodowanie opisa-
nych powyżej szczepów bakteryjnych w tej grupie pacjentów powodowało nasilenie 
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zmian zapalnych w jamie ustnej, występowanie nadżerek i owrzodzeń oraz utrudniało 
leczenie. 
Podsumowując, bakterie, które u osób zdrowych stanowią mikrofl orę fi zjologiczną, 
w grupie pacjentów z chorobą nowotworową, po przebytej radioterapii, powodują wy-
stępowanie zmian patologicznych nie tylko na błonie śluzowej jamy ustnej, lecz również 
uszkadzają twarde tkanki zęba (szkliwa, zębiny), sprzyjając rozwojowi próchnicy ra-
diacyjnej. Tworzą również dogodne warunki do pogłębiania objawów periodonto patii.
Znaczenia drożdżopodobnych grzybów z rodzaju Candida w ontocenozie jamy ust-
nej jednoznacznie nie wyjaśniono. Część autorów uważa je za saprofi ty bytujące w tym 
rejonie na zasadzie komensalizmu [129]. Inni uznają te grzyby za patogeny będące 
punktem wyjścia do grzybic wieloogniskowych różnych narządów, w tym jamy ustnej. 
Według Kurnatowskiej [91, 92] grzyby drożdżopodobne, głównie z rodzaju Candida, 
mogą przez wszystkie okresy życia człowieka wchodzić w skład ontocenoz narządo-
wych, lecz w żadnej z nich nie można ich uznać za tzw. składnik mikrofl ory fi zjolo-
gicznej.
Spośród grzybów drożdżopodobnych izolowanych z jamy ustnej Candida albicans 
występuje najliczniej. Gatunek ten jest najważniejszym patogenem kandydozy. Mniej 
powszechnymi gatunkami są: C. tropicalis, C. krusei, C. glabrata, C. parapsilosis 
i inne. Właściwości patogenne Candida albicans ujawniają się poprzez zmienność mor-
fologiczną i antygenową, zdolność adhezji do nabłonka i śródbłonka naczyń, produkcji 
enzymów hydrolitycznych oraz działalność immunomodulacyjną.
W praktyce klinicznej u osób dorosłych najczęściej w jamie ustnej obserwuje się 
kandydozę ostrą atrofi czną (candidiasis acuta atrophica), ostrą rzekomobłoniastą (can-
didiasis pseudomembranacea acuta), a także kandydozę przewlekłą zanikową (can-
didiasis chronica atrophica). Kandydoza w formie atrofi cznej – rumieniowej to ostro 
odgraniczona, bolesna zmiana charakteryzująca się czerwonym zabarwieniem i rozla-
nym zanikiem brodawek nitkowatych na grzbiecie języka.
Zmiany mogą również występować na podniebieniu twardym lub dotyczą obu tych 
rejonów. Kandydoza rzekomobłoniasta ostra to białawe lub żółtawe, miękkie kożu-
chowate wykwity o wyglądzie zsiadłego mleka, które po zdjęciu z powierzchni błony 
śluzowej pozostawiają czerwone, krwawiące podłoże. Łatwo można je wykryć w ru-
tynowym badaniu jamy ustnej i zazwyczaj są otoczone zdrową błoną śluzową. Proces 
chorobowy może obejmować całą jamę ustną, a każda pseudobłona zawiera poplątane 
masy pseudostrzępek z pączkującymi komórkami drożdży, złuszczonymi komórkami 
nabłonka oraz resztkami rozpadłych tkanek. Najczęściej objawom grzybicy jamy ust-
nej towarzyszy suchość i pieczenie błony śluzowej, a pacjenci skarżą się na zaburzenia 
smaku i utratę apetytu.
Czynnikami miejscowymi predysponującymi do wystąpienia kandydozy są przede 
wszystkim: zła higiena jamy ustnej, zmniejszone wydzielanie śliny, użytkowanie roz-
ległych protez zębowych [100], długotrwałe stany zapalne błony śluzowej, mikrourazy 
oraz ubytki próchnicowe.
Przy bogatej wiedzy mikologicznej ciągle zbyt mało miejsca poświęca się grzybom 
jako potencjalnym sprawcom szeregu schorzeń pochodzenia endogennego i egzogen-
nego, zwłaszcza u pacjentów długotrwale hospitalizowanych, z tzw. grup ryzyka, z na-
ruszoną równowagą biologiczną i defektami układu immunologicznego. Kandydoza 
jamy ustnej [21, 138] jest istotnym zagadnieniem klinicznym. Staje się ona problemem 
75
szczególnie w przypadku chorych leczonych promieniami jonizującymi. Dreizen [41] 
zaobserwował, że charakterystyczną infekcją błon śluzowych występującą podczas 
radioterapii nowotworów głowy i szyi są grzybice. Z kolei Lockhart i współpracow-
nicy [99] zauważyli, że zaburzenia ogólnoustrojowe spowodowane głównie chorobą 
nowotworową, napromienianiem, antybiotykoterapią, chorobami ogólnoustrojowy-
mi stwarzają warunki do rozwoju Candida albicans i innych rzadziej występujących 
patogenów grzybiczych. W piśmiennictwie polskim doniesienia Stryjskiego i Boryse-
wicz-Lewickiej [158] oraz Krajewskiej-Kułak i współpracowników [88] potwierdzają 
występowanie szczepów C. albicans izolowanych z jamy ustnej pacjentów ze schorze-
niami nowotworowymi. Metody stosowane w procesie leczenia tej grupy pacjentów 
(szczególnie radioterapia i/lub chemioterapia) zaburzają prawidłowe funkcjonowanie 
układu immunologicznego i krwiotwórczego, co w sposób negatywny wpływa na stan 
zdrowia jamy ustnej. Kandydoza jamy ustnej występująca w przebiegu radioterapii ma 
najczęściej charakter ostry. 
Ogniska grzybicy w jamie ustnej mogą być źródłem dalszej inwazji i w efekcie do-
prowadzić do kandydozy wieloogniskowej, jak również do grzybicy nawracającej in-
nych narządów [53, 91]. W piśmiennictwie spotyka się zwykle opis postaci klinicznych 
grzybicy, brak jest natomiast doniesień na temat zależności między występowaniem 
grzybów w środowisku jamy ustnej i ich wpływu na objawy kliniczne, zmiany patolo-
giczne na błonie śluzowej jamy ustnej.
W badaniach własnych przeprowadzanych u napromieniowanych pacjentów, wraz 
z pojawieniem się grzybów w jamie ustnej badanych, wzmagają się dolegliwości ze 
strony błony śluzowej (uczucie napięcia, pieczenia) i brak śliny, zwłaszcza w nocy. 
W trakcie kontynuowania radioterapii stan chorych pogarsza się i u większości z nich 
obserwuje się objawy grzybicy w jamie ustnej, współistniejące objawy zapalenia błony 
śluzowej (oral mucositis) z towarzyszącymi nadżerkami i owrzodzeniami. Narastające 
dolegliwości bólowe i kserostomia nie tylko utrudniają spożywanie twardych pokar-
mów, ale powodują, że jedzenie staje się niemożliwe.
Wyniki przeprowadzonych badań genetycznych dowodzą, że niezależnie u jednego 
pacjenta może rozwinąć się zakażenie wieloma szczepami równocześnie. Pojawiające 
się po leczeniu ponowne zakażenie spowodowane jest obecnością innych szczepów. 
Zakażenia pacjentów nie wskazują na wspólne ich źródło i stanowią odzwierciedlenie 
typowej dla środowiska zmienności występujących szczepów Candida.
W opisywanej grupie chorych niezwykle istotne wydaje się eliminowanie kandydo-
zy. Objawy grzybicy nasilają i wyostrzają dolegliwości związane z zapaleniem błony 
śluzowej jamy ustnej (oral mucositis) oraz znacznie pogarszają jakość życia pacjentów. 
Dolegliwości bólowe, pieczenie i uczucie napięcia błony śluzowej, zaburzenia smaku 
bardzo utrudniają ogólne funkcjonowanie. Dołączająca się suchość w jamie ustnej po-
woduje, że chorzy ci mają problemy nie tylko z jedzeniem, z utrzymaniem protez zę-
bowych, ale również z mówieniem, gdyż język przykleja się do podniebienia i bardzo 
trudne staje się wyartykułowanie dźwięków. Eliminacja czynników patologicznych 
w znacznym stopniu poprawia samopoczucie i komfort pacjentów. W tym miejscu nale-
ży zaznaczyć, iż odczuwanie dolegliwości bólowych jest indywidualne i zależy od cech 
osobowościowych i charakteru pacjenta. W badanej grupie chorych byli tacy, u których 
wzrost hodowanych grzybów określano jako bardzo obfi ty, błona śluzowa jamy ustnej 
wykazywała cechy zapalenia II° bądź III°, a ich samopoczucie było dobre – optymi-
stycznie odnosili się do stosowanej terapii i dobrze ją tolerowali.
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Kolejnym problemem pacjentów w trakcie napromieniowania jest – występujący 
na skórze – odczyn popromienny. Już w kilka godzin po ekspozycji na typową dawkę 
dzienną stosowaną w radioterapii w obrębie skóry może dojść do wystąpienia rumie-
nia zapalnego. Uraz popromienny powoduje rozszerzenie oraz zwiększenie przepusz-
czalności naczyń krwionośnych. Zmiany te są wynikiem oddziaływania na naczynia 
cytokin, histaminy i prostaglandyn (PGI2 i PGE2). Skóra poddawana radioterapii pod 
wpływem promieniowania jonizującego ulega uszkodzeniu, które zwiększa się w miarę 
narastania dawki promieniowania. Początkowo powierzchnia skóry staje się czerwona, 
złuszcza na sucho, a w miarę nasilania się uszkodzeń powstają powierzchnie sączące, 
które mogą ulec zakażeniu. 
U wszystkich pacjentów objętych programem badawczym do dolegliwości ze strony 
błony śluzowej jamy ustnej dołączały się również dolegliwości związane z objawami 
ostrego skórnego odczynu popromiennego na skórze szyi, sięgającego do płatków usz-
nych i obejmującego górną część klatki piersiowej. Często towarzyszyły mu postępują-
ce objawy złuszczania naskórka. 
W podsumowaniu można zatem stwierdzić, że ustalenie algorytmu stomatologicz-
nego leczenia wspomagającego – z uwagi na mnogość objawów ubocznych w przebiegu 
radioterapii chorych na raka narządów głowy i szyi – może stać się ważnym krokiem 
w kierunku realizacji wytycznych Światowej Federacji Dentystycznej (FDI) w sprawie 
szczególnego znaczenia opieki dentystycznej nad pacjentem dotkniętym chorobą no-
wotworową.
ROZDZIAŁ 6. ALGORYTM STOMATOLOGICZNEGO 
LECZENIA WSPOMAGAJĄCEGO
Leczenie dolegliwości jamy ustnej, które są skutkiem trwającego lub zakończone-
go stosowania promieni jonizacyjnych, winno być zaplanowane i prowadzone indywi-
dualnie dla każdego pacjenta. Należy uwzględnić, że chorzy, u których zastosowano 
radio- i/lub chemioterapię to osoby z obniżoną odpornością i zwykle w złej kondycji 
psychofi zycznej. Leczenie pacjentów zakwalifi kowanych do projektu badawczego prze-
prowadzano według schematu zamieszczonego na stronie 29. 
W doniesieniach zagranicznych zwraca się uwagę na opiekę dentystyczną i odpo-
wiednie przygotowanie pacjenta przed rozpoczęciem leczenia promieniami jonizacyj-
nymi, natomiast z obserwacji własnych wynika, że wielu chorych zgłasza się do radio-
terapii bez wykonanej sanacji jamy ustnej, co nasila występowanie skutków ubocznych 
i wzmaga u nich dolegliwości bólowe.
Zapalenie błony śluzowej jamy ustnej (oral mucositis) następuje stosunkowo szyb-
ko, bo już pod koniec 1. tygodnia napromieniania. Badaniem klinicznym stwierdza się 
obrzęk i zaczerwienienie błony śluzowej. Stosowany miejscowo chlorowodorek benzy-
daminy w formie płynu do płukania jamy ustnej lub w formie aerozolu – działa prze-
ciwzapalnie i przeciwbólowo (znieczulająco), a także odkażająco. W trakcie radiotera-
pii dochodziło do rozwoju wtórnych infekcji, czemu często towarzyszył silny ból, który 
utrudniał przyjmowanie pokarmów i płynów. U pacjentów w jamie ustnej stwierdzano 
zmiany na błonie śluzowej o charakterze nadżerek i owrzodzeń. Najbardziej nasilone 
zmiany występowały w obszarach błony śluzowej ruchomej, nierogowaciejącej – na 
policzkach, podniebieniu miękkim, w części śluzowej warg oraz w dnie jamy ustnej. 
Równocześnie obserwowano zmniejszone wydzielanie śliny objawiające się suchością 
w jamie ustnej. 
 Wszystkich pacjentów motywowano do utrzymywania higieny jamy ustnej poprzez 
prawidłowe szczotkowanie zębów oraz stosowanie płynów do płukania jamy ustnej. 
Chlorheksydynę – syntetyczny antyseptyk, działający na bakterie Gram (+) i Gram (–), 
będący aktywnym składnikiem płukanek doustnych – stosowano w stężeniu 0,1%, gdyż 
roztwór o wyższym stężeniu drażni błonę śluzową jamy ustnej, powodując pieczenie, 
zwłaszcza u tych osób, u których jej stan oceniano jako II° lub wyższy w skali WHO. 
Stosowano również Solcoseryl – dental adhesive paste oraz wit. A  +  D3 liq. w celu po-
budzenia błony śluzowej jamy ustnej do wzrostu i regeneracji. U chorych, których stan 
błony śluzowej wg skali WHO oceniono jako III°, stosowano żele lub aerozole znieczu-
lające, które nieznacznie i często na krótko przerywały ból i pieczenie błony śluzowej. 
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W niektórych przypadkach chorzy z tego powodu wymagali podawania narkotycznych 
leków przeciwbólowych. 
W grupie chorych, u których w hodowli stwierdzono występowanie bakteryjnych 
szczepów patogennych, wdrażano leczenie antybakteryjne. Stosowano terapię systemo-
wą opartą na wykonanym podczas badania bakteriologicznego antybiogramie, podając 
antybiotyk wrażliwy na dany szczep.
Dużym problemem terapeutycznym jest występująca podczas stosowanej radiote-
rapii i utrzymująca się po jej zakończeniu suchość w jamie ustnej. W badanej grupie 
pacjentów nie stosowano, ze względów ekonomicznych, lubrikantów ani substytutów 
śliny, natomiast zalecano częste popijanie niegazowanej wody mineralnej, napojów bez 
cukru, a także ssanie kostek lodu.
Na podstawie analizy wyników badań przeprowadzonych w ramach niniejszej 
pracy można zaproponować algorytm stomatologicznego leczenia wspomagającego 
w przebiegu radioterapii chorych na raka regionu głowy i szyi według następującego 
po działu: 
Okres I – przed rozpoczęciem radioterapii
– konsultacja onkologiczno-stomatologiczna;
– eliminacja zębopochodnych, potencjalnie czynnych ognisk zakażenia;
– usunięcie ognisk próchnicy czynnej i wtórnej oraz wykonanie wypełnień stoma-
tologicznych;
– przeprowadzenie profesjonalnych zabiegów higienizacyjnych; 
– instruktaż higieny jamy ustnej do stosowania przez pacjenta;
– wyeliminowanie czynników urazowych w odniesieniu do przyzębia i tkanek 
miękkich jamy ustnej oraz uzupełnień protetycznych;
– zalecenie odpowiedniej diety.
Okres II – w trakcie radioterapii
– dalsza współpraca onkologiczno-stomatologiczna;
– stosowanie preparatów łagodzących objawy oral mucositis; 
– leczenie zmian miejscowych na błonie śluzowej jamy ustnej poprzez wdrożenie 
leczenia przeciwgrzybiczego i/lub leczenia antybakteryjnego;
– eliminacja lub łagodzenie objawów kserostomii;
– motywacja pacjenta do przestrzegania higieny jamy ustnej.
Okres III – po zakończeniu radioterapii
– kontynuacja współpracy z pacjentem;
– motywacja do utrzymania właściwej higieny jamy ustnej;
– eliminacja istniejących skutków ubocznych leczenia promieniami jonizacyjnymi 
(kserostomia, kandydoza, zakażenia bakteryjne) poprzez kontynuację leczenia 
celowanego.
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W oparciu o powyższe można sformułować następujące wytyczne dla onkologicz-
no-stomatologicznej praktyki klinicznej:
1. Przed rozpoczęciem i w czasie radioterapii konieczna jest ścisła współpraca leka-
rza stomatologa z lekarzem onkologiem. 
2. Chory zakwalifi kowany do radioterapii powinien mieć przed jej rozpoczęciem 
wykonaną sanację jamy ustnej w celu wykluczenia potencjalnie czynnych ognisk 
zakażenia. 
3. U pacjenta poddanego radioterapii należy – w 2., a potem w 4. ty godniu jej trwa-
nia – wykonać kontrolne badanie stomatologiczne stanu jamy ustnej oraz badanie 
mikrobiologiczne (bakteriologiczne i mikologiczne) w celu określenia rodzaju 
patologicznej mikrofl ory i zastosowania terapii celowanej.
4.  Leczenie miejscowe zmian w jamie ustnej należy przeprowadzać zgodnie z wy-
konanym antybiogramem i mykogramem.
5. W razie braku poprawy i utrzymujących się objawów kandydozy, należy – oprócz 
leczenia miejscowego – wdrożyć przeciwgrzybicze leczenie systemowe.
6. Istotne jest przestrzeganie przez pacjenta higieny jamy ustnej – prawidłowego 
szczotkowanie zębów z zastosowaniem płukanek antybakteryjnych i preparatów 
fl uorowych.
7. W celu złagodzenia objawów zapalnych i dolegliwości bólowych zaleca się po-
nadto stosowanie preparatów pobudzających do regeneracji i osłaniających bło-
nę śluzową (Solcoseryl, wit. A  +  D3 liq., siemię lniane), płukanek zawierających 
0,1% roztwór chlorheksydyny oraz chlorowodorek benzydaminy, a w szczegól-
nych przypadkach – żeli lub aerozoli znieczulających.

ROZDZIAŁ 7. WNIOSKI
 Na podstawie uzyskanych wyników badań własnych i dotychczasowego stanu wie-
dzy w tym zakresie można sformułować wnioski natury ogólnej wraz z wytycznymi 
dla praktyki klinicznej w odniesieniu do onkologiczno-stomatologicznego postępowa-
nia w grupie chorych leczonych metodą radioterapii z powodu nowotworów rejonu gło-
wy i szyi.
1. Zastosowanie radioterapii powoduje skutki uboczne, wpływające niekorzystnie 
na stan jamy ustnej pacjentów, tj. zapalenie błony śluzowej (oral mucositis), wy-
stępowanie nadżerek oraz owrzodzeń. 
2. Równocześnie wzrasta poziom grzybów drożdżopodobnych i rozwija się kandy-
doza.
3. Powstaniu zmian zapalnych błony śluzowej, próchnicy radiacyjnej i pogorszeniu 
stanu przyzębia sprzyja wzrost fl ory bakteryjnej (Gemella morbillorum, Strep-
tococcus viridans i Staphylococcus aureus) oraz dołączająca się kserostomia, co 
stwierdzono badaniem w trakcie radioterapii. 
4. Po zakończeniu radioterapii u większości pacjentów te zmiany ulegają wygo-
jeniu. 
5. Stan błony śluzowej jamy ustnej zależy nie tylko od wysokości dawki całkowitej 
naświetlania i ilości frakcji, ale również od stanu uzębienia, stanu przyzębia i bło-
ny śluzowej przed rozpoczęciem leczenia. 
6. Zakażenia bakteryjne i grzybicze, nasilające ostry odczyn popromienny w za-
kresie błon śluzowych narządów głowy i szyi, wymagają profi laktyki i leczenia 
stomatologicznego.
7. Uzyskane wyniki upoważniają do przyjęcia przedstawionego w rozdziale 6 algo-
rytmu postępowania stomatologicznego zawierającego wytyczne kompleksowe-
go leczenia chorych na raka narządów głowy i szyi poddanych radioterapii.

STRESZCZENIE
 Urbanizacja, wydłużenie życia i określony jego styl (obyczaje i nałogi) powodują 
ciągły wzrost liczby pacjentów ze schorzeniami onkologicznymi. Metody wykorzy-
stywane w ich leczeniu (chirurgia, radioterapia i/lub chemioterapia) powodują nieko-
rzystne skutki uboczne, między innymi zaburzając prawidłowe funkcjonowanie układu 
immunologicznego i krwiotwórczego, co w sposób negatywny wpływa na stan zdrowia 
jamy ustnej. W radioterapii nowotworów głowy i szyi dochodzi do zahamowania roz-
woju nowotworu lub jego wyleczenia, ale także do powstania odczynów popromien-
nych w okolicy napromienianej. Najwcześniej pojawia się zapalenie błony śluzowej 
jamy ustnej (oral mucositis). Ostre popromienne zapalenie błony śluzowej jamy ustnej 
opisywane jest jako ciąg fi zjopatologicznych reakcji związanych z czasem trwania na-
promieniowania i dawką otrzymywaną przez pacjenta. Dochodzi do rozwoju wtórnych 
infekcji (głównie grzybiczych), czemu często towarzyszy silny ból, który może unie-
możliwić przyjmowanie pokarmów i płynów. Najbardziej nasilone zmiany występują 
w obszarach błony śluzowej ruchomej, nierogowaciejącej – na policzkach, podniebieniu 
miękkim, w części śluzowej warg oraz w dnie jamy ustnej. Jednym z najpoważniej-
szych skutków ubocznych radioterapii, trwającym nieraz całymi latami, jest kserosto-
mia, w której następuje ograniczenie wydzielania śliny lub jej brak. W jamie ustnej po-
jawiają się dolegliwości bólowe, wzrasta podatność na próchnicę, występują trudności 
w mowie, żuciu i połykaniu, a także trudności w utrzymaniu ruchomych protez zębo-
wych czego następstwem jest zaburzenie odżywiania i znaczne pogorszenie komfortu 
życia pacjentów. 
 Pomimo znacznego postępu jaki dokonał się w radioterapii w ostatnich latach, ob-
jawy uboczne związane z leczeniem promieniami jonizującymi nadal stanowią istotny 
problem terapeutyczny z uwagi na wielokierunkowość powikłań. Badania w tym za-
kresie prowadzone są nie tylko przez lekarzy onkologów, specjalistów radioterapii on-
kologicznej, ale również genetyków, mikrobiologów, a w ostatnim czasie także lekarzy 
stomatologów. Dotychczas jednak nie został ustalony schemat profi laktyki i algorytm 




Celem badań, realizowanych w ramach tej pracy, było uzyskanie udokumentowanej 
wiedzy dotyczącej stanu klinicznego i zmian mikrofl ory jamy ustnej pod wpływem 
radioterapii, stosowanej u chorych na raka narządów głowy i szyi, i na tej podstawie 
opracowanie wytycznych dla zastosowania miejscowego leczenia stomatologicznego 
– jako zalecanej procedury wspomagającej w postępowaniu onkologicznym.
Przyjęto założenie, że tak sformułowany cel ogólny pracy wymaga zrealizowania 
badań klinicznych i laboratoryjnych w zakresie umożliwiającym odpowiedź na nastę-
pujące pytania szczegółowe:
Jak pod wpływem radioterapii zmienia się stan kliniczny jamy ustnej chorych w sto-
sunku do stanu wyjściowego, tzn. jakie są skutki uboczne napromieniowania nowotwo-
ru w odniesieniu do tkanek i okolicznych narządów jamy ustnej?
Czy i w jakim zakresie objawom klinicznym towarzyszą zmiany ilościowe i jakoś-
ciowe mikrofl ory jamy ustnej oraz jaka jest wrażliwość szczepów patogennych na anty-
biotyki i chemioterapeutyki?
Czy uzyskane wyniki postępowania stomatologicznego upoważniają do przyjęcia 
zaproponowanego algorytmu w kompleksowym leczeniu tej grupy pacjentów?
Metodyka
W metodyce badawczej uwzględniono część kliniczną oraz część laboratoryjną, 
w tym badania mikrobiologiczne (bakteriologiczne i mikologiczne) oraz badanie gene-
tyczne przy użyciu techniki PCR-fi ngerprinting. 
Do badań klinicznych włączono 82 pacjentów w wieku od 27 do 81 lat, w tym 
63 mężczyzn (76,8%) i 19 kobiet (23,2%), leczonych z powodu raka narządów głowy 
i szyi, zakwalifi kowanych do napromieniowania pierwotnego lub pooperacyjnego 
w Instytucie Onkologii im. M. Skłodowskiej-Curie w Krakowie w latach 2005–2007. 
Najczęściej występującym nowotworem był rak krtani (ca laryngis), który rozpoznano 
u 43,9% chorych (36 pacjentów), rak migdałka (ca tonsillae) – u 15,85% (13 pacjentów) 
i rak nosowej części gardła (ca nasopharyngis) – u 7 chorych. Wśród 82 przebadanych 
osób  90,2% (74 chorych) – to nałogowi palacze tytoniu (z czego – 23 osoby – palący 
ponad 20 papierosów dziennie przez okres ponad 30–40 lat), 9,8% to osoby niepalące 
(8 chorych). 27 osób nadużywało alkoholu (32,9% badanych). 
Stan jamy ustnej oceniano na podstawie przeprowadzonego badania przedmiotowe-
go. Ocenie poddano uzębienie pacjentów, stan higieny jamy ustnej, stan tkanek przyzę-
bia oraz zmiany na błonie śluzowej. Stan przyzębia u wszystkich badanych określano 
za pomocą badania klinicznego i następujących parametrów: wskaźnika krwawienia 
z kieszonki dziąsłowej (SBI), umożliwiającego ocenę kliniczną stanu przyzębia (po-
daną w procentach), aproksymalnego wskaźnika płytki (API) wg Langego i współpra-
cowników, umożliwiającego uproszczoną ocenę kliniczną stopnia higieny jamy ustnej 
(podaną w procentach) oraz pomiaru głębokości kieszeni przyzębnych.
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Nasilenie zmian oceniano, posiłkując się 5-stopniową skalą WHO. Materiał do ba-
dań laboratoryjnych pobierano według cyklu badań klinicznych, tj. przed zastosowa-
niem radioterapii, w 2. i w 4. tygodniu jej trwania oraz 4–6 tygodni po ukończeniu 
leczenia promieniami jonizującymi. U wszystkich badanych pobrano wymazy z błony 
śluzowej policzka prawego oraz popłuczyny jamy ustnej. Pobrany materiał biologicz-
ny służył do przeprowadzenia badań mikrobiologicznych, które obejmowały: hodowlę, 
izolację i identyfi kację poszczególnych szczepów bakteryjnych i grzybiczych według 
ogólnie przyjętych zasad w bakteriologii i mikologii. Dokonana została ocena ilościowa 
wzrostu szczepów mikroorganizmów wyizolowanych z materiału klinicznego. Szcze-
gółową charakterystykę poszczególnych drobnoustrojów określano na podstawie oceny 
wrażliwości na leki oraz właściwości enzymatycznych. W celu identyfi kacji bakterii 
– materiał z jamy ustnej wysiewano bezpośrednio na stałe podłoża agarowe. Lekowraż-
liwość szczepów bakteryjnych oznaczano metodą dyfuzyjno-krążkową. 
W celu identyfi kacji grzybów materiał biologiczny posiano na podłoże Sabourauda. 
Z wymazów jamy ustnej i popłuczyn wykonywano preparaty bezpośrednie barwione 
metodą Grama w celu oceny form morfologicznych grzybów stwierdzonych w materia-
le klinicznym. Oceniano ilości grzybów w 1 ml popłuczyn, obfi tość grzybów półiloś-
ciowo wg schematu:
+ pojedyncze kolonie (1–10 kolonii),
++ 11–30 kolonii,
+++ 30–100 kolonii,
wzrost zlewny – powyżej 100 kolonii.
 Wszystkie wyizolowane szczepy identyfi kowano zgodnie z metodyką stosowaną 
w rutynowej diagnostyce mikologicznej. Oceniano zdolność do wytwarzania grzybni 
i chlamydosporów oraz wykonywano test asymilacji związków węglowych API 20C 
AUX (fi rmy bioMerieux). Oznaczenie profi lu enzymów hydrolitycznych dokonywano 
za pomocą testu API ZYM (bioMerieux).
 Przy użyciu techniki PCR-fi ngerprinting (random amplifi ed polymorphic DNA, 
RAPD) oznaczano genotypy poszczególnych szczepów. 
 Wyniki badań klinicznych i laboratoryjnych zostały zebrane w bazie danych, a na-
stępnie opracowane statystycznie przy użyciu programu STATISTICA 7.1 oraz R. 
Leczenie pacjentów zakwalifi kowanych do projektu badawczego przeprowadzono 
według ustalonego – na potrzeby tej pracy – schematu. Schemat stanowi własną mody-
fi kację zasad postępowania, stosowanych standardowo w większości ośrodków onko-
logicznych. U każdego chorego, przed pobraniem materiału do badań laboratoryjnych, 
przeprowadzano badanie przedmiotowe, a w przypadkach koniecznych wykonano sa-
nację jamy ustnej. Były to przypadki, które należało zaopatrzyć w trybie natychmia-
stowym. Usunięto zęby z martwą miazgą, ze zmianami okołowierzchołkowymi, także 
te, w których doszło do zaostrzenia procesu chorobowego i nasilenia dolegliwości bólo-
wych, już w trakcie hospitalizacji i po rozpoczęciu radioterapii.
 W grupie badanych, u których w hodowli wzrost grzybów drożdżopodobnych był 
średnio obfi ty, stosowano miejscowo terapię antymikotyczną. Najczęściej na tym etapie 
leczenia wdrażano – w oparciu o recepturę stosowaną w Uniwersyteckiej Klinice Sto-
matologicznej w Krakowie – płukankę i roztwór z nystatyną do pędzlowania jamy ust-
nej. Jeżeli miejscowa terapia przeciwgrzybicza była nieskuteczna, do eradykacji kolonii 
grzybiczych włączano celowane leczenie systemowe, oparte na wykonanym podczas 
badania mikologicznego mykogramie. 
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 W grupie chorych, u których w hodowli stwierdzono występowanie bakteryjnych 
szczepów patologicznych, wdrażano leczenie antybakteryjne. Stosowano terapię syste-
mową opartą na wykonanym podczas badania bakteriologicznego antybiogramie. Po-
dawano wówczas antybiotyk, na który wrażliwy był dany szczep.
Wyniki badań
Dla 47 z 82 pacjentów radioterapia była leczeniem uzupełniającym wcześniejszy 
zabieg chirurgiczny. U części z nich pojawiły się dolegliwości subiektywne: uczucie 
pieczenia, napięcia i suchości w jamie ustnej.
 Stan błony śluzowej jamy ustnej określano na podstawie badania przedmiotowe-
go, a nasilenie zmian oceniano w 5-stopniowej skali Mucositis (wg WHO). W badaniu 
wstępnym – przed radioterapią – u 12 pacjentów (14,63%) stan błony śluzowej jamy 
ustnej oceniono jako I°, u pozostałych chorych stwierdzono brak jakichkolwiek obja-
wów. W 2. tygodniu leczenia u 17 osób (20,73%) stan błony śluzowej zakwalifi kowano 
jako I°, a u 45 badanych (54,88%) – jako II°. U 20 pacjentów (24,39%) oceniono stan 
błony śluzowej jamy ustnej na III°. W 4. tygodniu leczenia promieniami jonizującymi 
stan chorych pogarszał się w sposób znaczny. Narastające dolegliwości bólowe, objawy 
zapalenia błony śluzowej (oral mucositis) z towarzyszącymi nadżerkami i owrzodze-
niami, występująca kserostomia utrudniały spożywanie twardych pokarmów i znacz-
nie pogarszały jakość życia. Mimo zastosowanego uzupełniającego leczenia stomato-
logicznego u 41 chorych (50%) obserwowano III° nasilenia zmian na błonie śluzowej 
jamy ustnej, 29 pacjentów (35,37%) posiadało w ocenie klinicznej II°, a tylko 12 osób 
(14,63%) – I°.
Ocenę stanu przyzębia za pomocą wskaźnika API przeprowadzono u 48 osób z grupy 
badanych. Pozostali pacjenci byli osobami bezzębnymi. W badaniu wstępnym – przed 
rozpoczęciem leczenia promieniami jonizującymi – wskaźnik API < 25%, oznaczający 
optymalną higienę jamy ustnej, zanotowano u 3 osób (6,25%) i utrzymywał się on za-
równo w 2., jak i w 4. tygodniu terapii. Wskaźnik API o wartości 25–39% – przed roz-
poczęciem terapii – stwierdzono u 3 (6,25%), a w 2. i 4. tygodniu u 4 pacjentów (8,33%). 
Wskaźnik API przedstawiający wartości 40–69% zaobserwowano w badaniu wstępnym 
u 16 chorych (33,33%), natomiast w 2. i 4. tygodniu radioterapii występował on u 13 ba-
danych (27,08%). Niewłaściwa higiena jamy ustnej została stwierdzona w pierwszym 
badaniu u 26 osób (54,17%), a zarówno w 2., jak i 4. tygodniu u 28 (58,34%). Wyniki 
w badaniu kontrolnym były identyczne jak w badaniu wstępnym.
Z pobranego od pacjentów materiału biologicznego wyhodowano różnorodną fl o-
rę bakteryjną. Dominowały następujące gatunki: Streptococcus viridans (izolowany 
u 73 pacjentów), Neisseria sp. (u 41 pacjentów), beztlenowa bakteria Gemella morbil-
lorum (u 37 pacjentów), Staphylococcus aureus (u 35 pacjentów) oraz Lactobacillus sp. 
(u 10 pacjentów). U 4 pacjentów stwierdzono zakażenie Pseudomonas aeruginosa przed 
rozpoczęciem terapii. Tylko 3 pacjentów nie miało dodatnich posiewów bakteryjnych 
przed rozpoczęciem radioterapii.
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W trakcie leczenia promieniami jonizującymi zaobserwowano stopniowy wzrost in-
tensywności wzrostu S. viridans i P. aeruginosa (różnica występuje między okresem 
przed leczeniem a 4. tygodniem leczenia, natomiast brak różnic między okresem przed 
leczeniem a 2. tygodniem i 2. a 4. tygodniem leczenia w teście post hoc). Liczba zaka-
żonych pacjentów bakterią P. aeruginosa wzrosła do 6 w 2. tygodniu leczenia i do 8 
w 4. tygodniu napromieniowania.
Największy dynamizm przyrostu wykazał S. aureus, który w miarę postępu radio-
terapii był izolowany u coraz większej liczby pacjentów; również zwiększyła się inten-
sywność wzrostu tej bakterii.
W grupie 82 chorych przed rozpoczęciem leczenia nie wyhodowano grzybów 
u 44 pacjentów (53,66%), u 34 osób (41,47%) wzrost grzybów z rodzaju Candida oce-
niano jako słabo obfi ty (+) lub średnio obfi ty (++).
W 2. tygodniu radioterapii u 67,07% pacjentów występowały grzyby drożdżopo-
dobne, a wzrost ich oceniano jako słabo obfi ty (+), średnio obfi ty (++) i obfi ty (+++). 
Oprócz szczepów Candida albicans wyhodowano między innymi Candida glabrata, 
C. tropicalis i C. krusei. Stan chorych pogorszył się w tym okresie – w 53,7% przypad-
ków (44 osoby) pacjenci skarżyli się na dolegliwości ze strony błony śluzowej jamy ust-
nej (uczucie napięcia) i brak śliny, zwłaszcza w nocy. Badanie mikologiczne powtarza-
no pod koniec 4. tygodnia radioterapii. W okresie tym nastąpił wzrost występowania 
grzybów. W 10,98% przypadków (9 osób) – szczepy grzybów drożdżopodobnych miały 
wzrost bardzo obfi ty, zlewny, a w 40,24% przypadków – obfi ty lub średnio obfi ty. Jed-
nak nie stwierdzono różnic w teście post hoc po analizie Friedmana w intensywności 
wzrostu grzybów w 2. i 4. tygodniu radioterapii.
Podczas kontynuowania radioterapii stan chorych pogarszał się znacznie i u więk-
szości (ponad 80%) pacjentów obserwowano objawy grzybicy jamy ustnej, zapalenia 
błony śluzowej (oral mucositis) z towarzyszącymi nadżerkami i owrzodzeniami.
Oceniono rokowanie w grzybicy jamy ustnej w przypadku pacjentów, u których 
przed rozpoczęciem badania stwierdzono grzyby w porównaniu z tymi, u których tych 
grzybów nie stwierdzano. W grupie osób, u których stwierdzano grzyby przed rozpo-
częciem radioterapii pogorszenie stanu (zwiększenie obfi tości wzrostu fl ory grzybiczej) 
nastąpiło u 39% pacjentów, w grupie, w której nie stwierdzano grzybów przed terapią 
– u 65% pacjentów. Różnice między grupami były istotne statystycznie.
 Ocena wrażliwości na leki wykazała, że wszystkie zbadane szczepy były wrażliwe 
na amfoterycynę B (MIC < 0,5 mg/l) oraz 5-fl uorocytozynę (MIC < 0,5 mg/l). Stwier-
dzono, że wszystkie szczepy poza jednym były wrażliwe na nystatynę. 
Narastające dolegliwości bólowe i kserostomia nie tylko utrudniały spożywanie 
twardych pokarmów, ale powodowały, że jedzenie stawało się niemożliwe. Obserwo-
wano również dolegliwości związane z odczynem popromiennym na skórze szyi.
U wszystkich pacjentów wdrożono leczenie przeciwgrzybicze miejscowe, w ciężkich 
przypadkach (hodowla grzybów bardzo obfi ta, zlewna) – również leczenie systemowe.
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Algorytm stomatologicznego leczenia wspomagającego 
 Na podstawie analizy wyników badań przeprowadzonych w ramach niniejszej 
pracy można zaproponować algorytm stomatologicznego leczenia wspomagającego 
w przebiegu radioterapii chorych na raka regionu głowy i szyi według następującego 
podziału: 
Okres I – przed rozpoczęciem radioterapii
– konsultacja onkologiczno-stomatologiczna;
– eliminacja zębopochodnych, potencjalnie czynnych ognisk zakażenia; 
– usunięcie ognisk próchnicy czynnej i wtórnej oraz wykonanie wypełnień stoma-
tologicznych;
– przeprowadzenie profesjonalnych zabiegów higienizacyjnych; 
– instruktaż higieny jamy ustnej do stosowania przez pacjenta;
– wyeliminowanie czynników urazowych w odniesieniu do przyzębia i tkanek 
miękkich jamy ustnej oraz uzupełnień protetycznych;
– zalecenie odpowiedniej diety. 
Okres II – w trakcie radioterapii
– dalsza współpraca onkologiczno-stomatologiczna;
– stosowanie preparatów łagodzących objawy oral mucositis; 
– leczenie zmian miejscowych na błonie śluzowej jamy ustnej poprzez wdrożenie 
leczenia przeciwgrzybiczego i/lub leczenia antybakteryjnego;
– eliminacja lub łagodzenie objawów kserostomii;
– motywacja pacjenta do przestrzegania higieny jamy ustnej.
Okres III – po zakończeniu radioterapii
– kontynuacja współpracy z pacjentem;
– motywacja do utrzymania właściwej higieny jamy ustnej;
– eliminacja istniejących skutków ubocznych leczenia promieniami jonizacyjnymi 
(kserostomia, kandydoza, zakażenia bakteryjne) poprzez kontynuację leczenia 
celowanego.
W wyniku przeprowadzonych badań sformułowano następujące wytyczne dla on-
kologiczno-stomatologicznej praktyki klinicznej:
1. Przed rozpoczęciem i w czasie radioterapii konieczna jest ścisła współpraca leka-
rza stomatologa z lekarzem onkologiem. 
2. Chory zakwalifi kowany do radioterapii powinien mieć przed jej rozpoczęciem 
wykonaną sanację jamy ustnej w celu wykluczenia potencjalnie czynnych ognisk 
zakażenia. 
3. U pacjenta poddanego radioterapii należy – w 2., a potem w 4. tygodniu jej trwa-
nia – wykonać kontrolne badanie stomatologiczne stanu jamy ustnej oraz badanie 
mikrobiologiczne (bakteriologiczne i mikologiczne) w celu określenia rodzaju 
patologicznej mikrofl ory i zastosowania terapii celowanej.
4.  Leczenie miejscowe zmian w jamie ustnej należy przeprowadzać zgodnie z wy-
konanym antybiogramem i mykogramem.
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5. W razie braku poprawy i utrzymujących się objawów kandydozy, należy – oprócz 
leczenia miejscowego – wdrożyć przeciwgrzybicze leczenie systemowe.
6. Istotne jest przestrzeganie przez pacjenta higieny jamy ustnej – prawidłowego 
szczotkowanie zębów z zastosowaniem płukanek antybakteryjnych i preparatów 
fl uorowych.
7. W celu złagodzenia objawów zapalnych i dolegliwości bólowych, zaleca się po-
nadto stosowanie preparatów pobudzających do regeneracji i osłaniających bło-
nę śluzową (Solcoseryl, wit. A  +  D3 liq., siemię lniane), płukanek zawierających 
0,1% roztwór chlorheksydyny oraz chlorowodorek benzydaminy, a w szczegól-
nych przypadkach – żeli lub aerozoli znieczulających.
Wnioski
1. Zastosowanie radioterapii powoduje skutki uboczne, wpływające niekorzystnie 
na stan jamy ustnej pacjentów, tj. zapalenie błony śluzowej (oral mucositis), wy-
stępowanie nadżerek oraz owrzodzeń. 
2. Równocześnie wzrasta poziom grzybów drożdżopodobnych i rozwija się kandy-
doza.
3. Powstaniu zmian zapalnych błony śluzowej, próchnicy radiacyjnej i pogorszeniu 
stanu przyzębia sprzyja wzrost fl ory bakteryjnej (Gemella morbillorum, Strep-
tococcus viridans i Staphylococcus aureus) oraz dołączająca się kserostomia, co 
stwierdzono badaniem w trakcie radioterapii. 
4. Po zakończeniu radioterapii u większości pacjentów te zmiany ulegają wygo-
jeniu. 
5. Stan błony śluzowej jamy ustnej zależy nie tylko od wysokości dawki całkowitej 
naświetlania i ilości frakcji, ale również od stanu uzębienia, stanu przyzębia i bło-
ny śluzowej przed rozpoczęciem leczenia. 
6. Zakażenia bakteryjne i grzybicze, nasilające ostry odczyn popromienny w za-
kresie błon śluzowych narządów głowy i szyi, wymagają profi laktyki i leczenia 
stomatologicznego.
7. Uzyskane wyniki upoważniają do przyjęcia przedstawionego algorytmu postę-
powania stomatologicznego jako ważnego elementu kompleksowego leczenia 
chorych na raka narządów głowy i szyi poddanych radioterapii.

SUMMARY
Urbanisation, increasing life expectancy and a specifi c lifestyle (customs and habits) 
are leading to a steady rise in patients suffering from oncological diseases. The methods 
used to treat such patients (surgery, radiotherapy and chemotherapy) have negative side 
effects, such as disrupting the proper functioning of the immunological and hematopoi-
etic system, which in turn has a negative impact on oral health. Radiotherapy treatment 
of neoplasms of the head and neck can inhibit the development of the neoplasm or even 
cure it, but at the same time it can trigger post-radiation reactions in the irradiated area, 
the earliest of which is oral mucositis. Radiation-induced oral mucositis is a chain of 
physio-pathological reactions determined by the duration of exposure to radiation and 
the dose received by the patient. This in turn gives rise to secondary infections (hav-
ing mainly mycotic character) often accompanied by severe pain, which can make it 
impossible for the patient to consume food and liquids. The most intense pathological 
changes appear in areas of the nonattached, nonkeratinised oral mucosa – in the cheeks, 
the soft palate, in the mucous part of the lips and at the bottom of the oral cavity. One 
of the most serious side effects of radiotherapy, which sometimes lasts several years, is 
xerostomy which involves the restriction or cessation of the secretion of saliva. Various 
complaints affect the oral cavity, including pain, increased proneness to caries, diffi cul-
ties in speech, chewing and swallowing as well as diffi culties in retaining removable 
dentures, which as a consequence impede eating and signifi cantly impair the patient’s 
quality of life. 
In spite of the considerable progress achieved in radiotherapy in recent years, the side 
effects of ionising radiation treatment still pose a major therapeutic problem on account 
of the multiple complications involved. Research in this area has been carried out not 
only by oncologists and specialists in oncological radiotherapy, but also by geneticists, 
microbiologists and recently by dental physicians. Until now, however, no prophylaxis 
plan or dental procedural algorithm has been developed for oncological patients both 
during the course of radiotherapy and in the post-therapy phase.
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The aim of the study
The aim of the research carried out in this study was to gain documented knowledge 
of the clinical status and changes in the microfl ora of the oral cavity under the infl uence 
of radiotherapy administered to patients suffering from cancers affecting the organs of 
the head and neck, and on this basis prepare guidelines for local dental treatment – as 
a recommended supportive procedure in oncological treatment.
The assumption adopted in this paper is that such formulated general aim requires 
carrying out clinical and laboratory research that would enable us to answer the follow-
ing detailed questions:
How does radiotherapy change the clinical status of the oral cavity in relation to the 
initial status of the cavity, i.e. what are the side effects of the irradiation of a neoplasm 
on the tissues and surrounding organs of the oral cavity? 
Are clinical symptoms accompanied by quantitative and qualitative changes in the 
microfl ora of the oral cavity and to what extent, and how sensitive are pathogenic strains 
to antibiotics and chemotherapeutic agents? 
Do the achieved results of performed dental procedures provide a suffi cient authori-
tative basis for adopting this algorithm for a comprehensive treatment of this group of 
patients?
Methodology
The research method consisted of a clinical stage and a laboratory stage, including 
microbiological tests (bacteriological and mycological ones), and genetic research based 
on PCR-fi ngerprinting technology. 
The study comprised 82 patients, aged from 27 to 81, including 63 men (76.8%) 
and 19 women (23.2%), receiving treatment for carcinoma of the organs of the head and 
neck and qualifying for primary or post-operative radiation at the M. Skłodowska-Curie 
Institute of Oncology in Krakow in 2005–2007. The most common form of neoplasm 
was cancer of the larynx, diagnosed in 43.9% of the patients (36 patients), followed 
by cancer of the tonsils – 15.85% of cases (13 patients) and cancer of the nasopharynx 
– 7 patients. Of the 82 people taking part in the research – 90.2% (74 of the patients) 
were habitual tobacco smokers (of this number 23 had smoked more than 20 cigarettes 
a day for a period of more than 30–40 years), 9.8% were non smokers (8 of the patients). 
27 persons were heavy alcohol consumers (32.9% of those researched) 
The state of the oral cavity was assessed on the basis of a physical examinations 
of the patient’s dentition, oral hygiene, periodontal tissue and changes in the mucous 
membrane. The state of the periodontium of all those researched was assessed by means 
of clinical tests and the following parameters: the sulcus bleeding index (SBI) which 
makes it possible to assess the clinical state of the periodontium (expressed in percent-
age), the approximal plaque index (API) (according to Lange et al.) which ensures a sim-
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plifi ed assessment of the clinical state of hygiene of a patient’s oral cavity (expressed in 
percentage) as well as measurements of the depth of periodontal pockets.
The intensifi cation of pathological changes was assessed using the WHO fi ve-grade 
scale. Material for the laboratory tests was collected in line with the cycle of the clinical 
study, i.e. before the administering of radiotherapy, in the second and fourth weeks of 
the treatment, and 4–6 weeks after the completion of the ionizing radiation treatment. 
Smear swabs from the mucous membrane of the right cheek and washings of the oral 
cavity were taken from all the patients. This biological material then underwent micro-
biological tests which covered the following factors: the culture, isolation and iden-
tifi cation of individual bacterial and mycotic strains according to generally adopted 
principles in bacteriology and mycology. The growth of microorganism strains isolated 
from the clinical material were then quantitatively assessed. A more detailed profi le of 
individual microorganisms was made on the basis of an evaluation of their drug sus-
ceptibility and their enzymatic properties. To identify bacteria, material from the oral 
cavity was seeded directly on a solid agar medium. The drug susceptibility of bacterial 
strains was determined using the disc-diffusion method. 
To identify the fungi the biological material was seeded on a Sabourauda base. The 
oral cavity smear swabs and washings were used to make preparations which were 
directly coloured using the Grama method for the purpose of assessing morphological 
forms of fungi identifi ed in the clinical material. The amount of fungus in 1 ml of the 
washings and the profusion of fungus was assessed semi-quantitatively according to the 
following schema:
+  individual colonies (1 to 10 colonies)
++ 11 to 30 colonies
+++ from 30 to 100 colonies
abundant growth – above 100 colonies
All the isolated strains were identifi ed according to methods used in routine myco-
logical diagnosis. The strains were assessed for their ability to produce mycelium and 
chlamydospores and also tested with regard to the assimilation of carbon compounds 
API 20C AUX (bioMerieux). The profi le of hydrolytic enzymes was determined using 
the API ZYM test (bioMerieux).
Genotypes of individual strains were identifi ed using PCR-fi ngerprinting (RAPD 
– Random Amplifi ed Polymorphic DNA) technology. 
The results of clinical study and laboratory tests were gathered on data bases and 
then statistically elaborated using the STATISTICA 7.1 programme and R. 
The patients included in the research project were treated according to an scheme es-
tablished for the needs of this study. The scheme represents a modifi cation of the princi-
ples of the procedure applied as standard in the majority of oncological centres. Prior to 
taking materials for laboratory tests each patient underwent a physical examination and, 
when necessary, the rehabilitation of their oral cavity was performed. These were cases 
which required immediate measures. The teeth with necrotic pulp and with periapical 
lesions were extracted, also teeth in patients already hospitalised and with initiated ra-
diotherapy in cases where the pathology had intensifi ed and pain had increased.
Those patients in the study group whose cultures exhibited medium growth in yeast-
- like fungi received local anti-mycotic therapy. At this stage of the treatment such ther-
apy mostly involved – based on the formulation used by the University Dental Clinic 
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in Krakow – a mouthwash and solution with nystatine for swabbing the oral cavity. If 
the local anti-mycotic therapy proved ineffective, specifi c systemic treatment based on 
a mycogramme achieved from mycological tests was introduced. 
Those patients whose cultures contained pathological bacterial strains received anti-
- bacterial treatment. The systemic therapy was based on an antibiogramme achieved 
from bacteriological tests. In such cases the patient received an antibiotic to which a giv-
en strain was sensitive.
Study results 
47 of the 82 study patients underwent radiotherapy treatment as a complementary 
therapy to the earlier surgery. Some of these patients reported subjective symptoms: 
a burning sensation, constriction or dryness of the oral cavity.
The state of the patient’s oral mucosa was determined on the basis of a physical ex-
amination and any intensifi cation of pathological changes was evaluated on the 5- grade 
Mucositis scale (according to WHO). In the preliminary examination – i.e. prior to ra-
diotherapy – the oral mucosa of 12 patients (14.63%) was assessed as grade I, while no 
symptoms were present in the other patients. In the second week of treatment 17 patients 
(20.73%) had grade I oral mucosa, and 45 (54.88%) – grade II. The oral mucosa of anoth-
er 20 patients (24.39%) was grade III. During the fourth week of ionising radiation treat-
ment the status of the patients had deteriorated signifi cantly. Increasing pain, symptoms 
of oral mucositis with accompanying erosions and ulcerations, appearance of xerostomy 
impeded consumption of solid food and signifi cantly deteriorated the patients’ quality 
of life. Despite receiving supplementary dental treatment, 41 patients (50%) revealed 
grade III intensifi cation of pathological changes in the oral mucosa, 29 patients (35.37%) 
grade II, and only 12 patients (14. 63%) were grade I.
The periodontium of 48 patients in the study group was assessed using the API in-
dex. The other patients were edentulous. In the preliminary examination, i.e. prior to 
the commencement of ionising radiation treatment, three patients (6.25%) had an API 
index of < 25%, signifying optimal hygiene of the oral cavity and remained so in both 
the second and fourth weeks of therapy. Meanwhile three patients (6. 25%) had an API 
index of 25–39% prior to the commencement of therapy, and this number rose to four 
(8.33%) in the second and fourth weeks of therapy. 16 patients (33.33%) had an API 
index of 40–69% in the preliminary examination compared with 13 (27.08%) in the 
second and fourth weeks of therapy. Poor hygiene was observed in the oral cavities of 
26 patients (54.17%), with this fi gure rising to 28 (58.34%) in both the second and fourth 
weeks of therapy. The results in the follow-up examination were identical to those in the 
preliminary examination.
Heterogeneous bacterial fl ora was cultured from the biological material collected 
from the patients. The following species predominated – Streptococcus viridans (iso-
lated in 73 patients), Neisseria sp. (41 patients), anaerobic bacterium Gemella morbil-
lorum (in 37 patients), Staphylococcus aureus (in 35 patients) and Lactobacillus sp. 
(10 patients). 4 patients were confi rmed with an infection of Pseudomonas aeruginosa 
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prior to the commencement of therapy. Only three patients had no positive bacterial 
cultures prior to the commencement of radiotherapy.
During the course of ionising radiation treatment a gradual increase was observed 
in the growth of S. viridans and P. aeruginosa (the difference appears between the pre-
- treatment stage and the fourth week of treatment, while no differences were observed 
between the pre-treatment stage and the second week of treatment and between the sec-
ond week and the fourth week of treatment in the post hoc test). The number of patients 
infected with bacteria P. aeruginosa rose to six in the second week of treatment and to 
8 in the fourth week.
The most dynamic of the strains was S. aureus, which was isolated in more and more 
patients as the radiotherapy progressed. This bacterium also grew at a faster rate.
No fungi were cultured in 44 (53.66%) of the 82 patients prior to the commence-
ment of treatment. In another 34 patients (41.47%) – the growth in Candida fungi was
assessed as low (+) or average (++).
During the second week of radiotherapy yeast-like fungi were identifi ed in 67.07% of 
the patients, with growth determined to be either low (+), moderate (++) or high (+++). 
Apart from Candida albicans strains, Candida glabrata, C. tropicalis and C. krusei 
were also cultured, among others. The status of the patients during this period deterio-
rated – 53.7% of the patients (44 persons) complained of problems in the oral mucosa 
(a burning sensation) as well as of a lack of saliva, especially at night. The microbiologi-
cal tests were repeated at the end of the fourth week of radiotherapy. Fungi presence 
increased during this period. In 10.98% of cases (9 persons) – the growth of strains of 
yeast-like fungi was very profuse, fusing, and in 40.24% of cases it was profuse or mod-
erately profuse. On the other hand, no differences were observed in a post hoc Fried-
man analysis of the intensity of the growth of fungi in the second and fourth weeks of 
radiotherapy.
As the therapy progressed, the health of the patients deteriorated signifi cantly and 
the majority (more than 80%) exhibited symptoms of mycosis of the oral cavity or oral 
mucositis combined with erosions and ulcerations.
Prognoses of oral mycosis were made in the case of patients in whom fungi were 
detected prior to the commencement of the research in comparison with those in whom 
fungi were identifi ed after the commencement of the treatment. In the case of those 
patients in whom fungi were identifi ed prior to the commencement of radiotherapy, 
39% showed signs of deterioration (increased proliferation of mycotic fl ora) while in 
the case of those with no identifi ed fungus before therapy the corresponding percentage 
was 65%. Differences between the groups were statistically signifi cant.
Assessment of drug susceptibility showed that all researched strains were sensitive 
to Amphotericine B (MIC < 0.5 mg/l) and 5-fl uorocytosine (MIC < 0.5 mg/l). All the 
strains apart from one were sensitive to nystatine. 
During the course of the radiotherapy, as the health status of the patients deteriorated 
signifi cantly, the majority of the patients (more than 80%) exhibited symptoms of oral 
mycosis as well as symptoms of oral mucositis with accompanying erosions and ulcera-
tions. Increasing pain and xerostomy not only impeded the consumption of solid food, 
but also made eating impossible. Complications arising from post-radiation reactions on 
the skin of the neck were also observed.
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All patients received local antimycotic treatment and more serious cases (very pro-
fuse culture of bacteria, fusing) also received systemic treatment.
Algorithm of supportive dental treatment 
Based on an analysis of the results of research carried out within the framework 
of the present study the author proposes a dental treatment algorithm supporting the 
radiotherapy treatment of patients with carcinoma in the region of the head or neck, ac-
cording to the following division: 
Period I – prior to the commencement of radiotherapy
– Oncological and dental consultation;
– Elimination of dental-originated potentially active dental foci; 
– Removal of active and secondary caries foci and with subsequent fi llings;
– Professional hygiene procedures; 
– Instruction in oral cavity hygiene to be applied by the patient;
– Elimination of traumatic factors in relation to the periodontium and soft tissue of 
the oral cavity and any prosthetic restorations;
– Recommendations regarding correct diet. 
Period II – during the course of radiotherapy
– Further dental-oncological collaboration;
– Use of preparations designed to alleviate the symptoms of oral mucositis; 
– Treatment of local lesions in the oral mucosa through the implementation of my-
cological treatment and/or anti-bacterial treatment;
– Elimination or alleviation of the symptoms of xerostomy;
– Motivating patient to observe oral hygiene regimen.
Period III – on conclusion of radiotherapy
– Continued co-operation with patient;
– Motivating patient to maintain correct oral hygiene;
– Elimination of existing side effects of ionising radiation treatment (xerostomy, 
candidosa, bacterial infections) through continued specifi c treatment.
The research provided the basis for the following guidelines for oncological-dental 
clinical practice:
1. Prior to the commencement of and during the course of radiotherapy the dental 
physician must collaborate very closely with the oncologist. 
2. Patients qualifying for radiotherapy should, prior to the commencement of treat-
ment, have their oral cavities rehabilitated so as to exclude any potentially active 
infection foci. 
3. In the case of patients undergoing radiotherapy it is important – in the second and 
then in the fourth week of the treatment – to make a control dental examination 
of the oral cavity and carry out microbiological tests (bacteriological and myco-
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logical ones) with the aim of identifying the pathological type of microfl ora and 
using specifi c therapy.
4. Local treatment of pathological changes in the oral cavity should be carried out 
based on an earlier antibiogramme and mycogramme
5. If the symptoms of candidosa show no signs of improvement and continue to per-
sist, local treatment should be supplemented by systemic antimycotic therapy.
6. It is important for the patient to observe oral hygiene rules – correct brushing of 
teeth combined with an antibacterial mouthwash and fl uoride preparations.
7. To mitigate symptoms of pain and infl ammation preparations should be used that 
regenerate and protect the mucous membrane (Solcoseryl, Vit. A  +  D3 liq., lin-
seed), together with a mouthwash containing a 0.1% solution of chlorhexidine 
and benzydamine hydrochloride, and, in particular cases, anaesthetising gels and 
aerosols.
Conclusions
1. The use of radiotherapy causes side effects and has an adverse effect on the oral 
cavity of patients, i.e. in the form of oral mucositis and the appearance of erosions 
and ulcerations. 
2. Simultaneously, yeast-like fungi grow and candidosa develops.
3. The appearance of infl ammatory changes in the mucous membrane, “radiation 
caries” and the deterioration of periodontium is favoured by the growth of bac-
terial fl ora (Gemella morbillorum, Streptococcus viridans and Staphylococcus 
aureus) and accompanying xerostomy – which was confi rmed by tests during the 
course of radiotherapy. 
4. These pathological changes healed in the majority of patients after the completion 
of the therapy. 
5. The status of the oral mucosa depends not only on the total dose of radiation and 
the number of fractions, but also on the state of dentition, periodontium and mu-
cous membrane prior to the commencement of the treatment. 
6. Bacterial and mycotic infections which intensify acute radiation reactions in the 
area of mucous membrane of the head and the neck require prophylaxis and den-
tal treatment.
7. The results allow for the use of a dental procedure scheme as an important ele-
ment in the comprehensive treatment of patients with carcinomas of the organs of 
the head and neck who are undergoing radiotherapy.
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